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1. 

Die  Bilharziakrankheif). 
I.  Zoologischer  Teil. 

Von 

Prof.  Dr.  A.  LOOSS 

in  Kairo. 
Mit  7  Figuren  im  Text. 


Der  Erreger  der  „Bilhiarziakrankheit"  gehört  zu  einer  Gruppe  der  digeneti- 
schen  Trematoden,  die  sich  von  den  vorwiegend  hermaphroditischen  Vertretern 
dieser  Wurmklasse  durch  Verteilung  der  Geschlechter  auf  getrennte  Individuen 
unterscheidet  und  von  diesem  Charakter  den  Namen  Schistosomidae  erhalten  hat. 
Ihr  ältester  bekannter  Vertreter  ist  Bilharzia  haemotohia  (oder  Schistosomum 
haematobium)  Bilharz-von  Siebold;  weitere  Arten  wurden  in  der  Folgezeit 
nicht  nur  in  verschiedenen  Säugetieren,  sondern  auch  in  Vögeln  und  Reptilien 
gefunden.  Von  allen  diesen  Formen  zeigen  die  in  Säugetieren  lebenden  unter 
sich  die  größte  Aehnlichkeit,  nicht  nur  in  ihrer  Gestalt  und  Organisation,  sondern 
auch  in  ihrer  Biologie,  soweit  diese  zurzeit  bekannt  ist.  Sie  werden  deshalb  als 
Angehörige  einer  natürlichen  Gattung  betrachtet,  die  von  Oobbold  (1859) 
Bilharzia,  von  Weinland  (1858)  Schistosomum,  von  Diesing  (1858)  Gynae- 
cophorus  und  von  Moquin-Tandon  (1860)  Thecosoma  getauft  wurde.  Von 
diesen  Namen  hatte  Schistosomum  als  der  zuerst  publizierte  zwar  das  Recht  der 
Priorität,  doch  fand  nur  Bilharzia  praktische  Aufnahme  und  weiteste  Verbrei- 
tung. In  Uebereinstimmung  mit  der  Ansicht  der  Mehrzahl  der  Zoologen,  daß 
solche  wohlbekannten  und  alteingebürgerten  Namen  besser  nicht  nachträglich  zu 
ändern  sind,  wird  hier  der  Gattungsname  Bilharzia  für  Schistosomum  wieder 
aufgenommen.  Die  in  Vögeln  und  Reptilien  lebenden  Schistosomiden  entfernen 
sich  in  ihrem  Baue  mehr  oder  minder  von  den  eigentlichen  Bilharzien  und  werden 
deshalb  selbständigen  Gattungen  zugerechnet ;  sie  können  hier  außer  Betracht 
bleiben. 


Allgemeines  über  Bilharziawürmer. 

Die  Angehörigen  der  Gattung  Bilharzia  zeichnen  sich  haupt- 
sächlich durch  folgende  Eigentümlichkeiten  aus:  Die  für  die  Mehr- 
zahl der  digenetischen  Trematoden  charakteristischen  beiden  Saug- 
näpfe liegen  sehr  nahe  beisammen ;  der  vordere,  der  zugleich  die 
Mundöffnung  repräsentiert,  ist  trichterförmig,  der  hintere,  der  ledig- 
lich als  Anheftungsorgan  dient  'und  den  „Vorderkörper"  von  dem 


*)  Synonyma:  Bilharziosis,  Schistosomiasis,  Aegyptische 
Hämaturie,  endemic  Haematuria;  in.  Japan:  Leber-Milzhypertrophie,  Kata- 
yama-Krankheit,   Harappari   (=  Bauchauftreibung),  etc. 

-Ks_  ist  unlogisch  (oder  oberflächlich),  die  Krankheit  schlechtweg  „Bil- 
harzia" zu  nennen,  wie  es  neuerdings  Brauch  zu  werden  scheint. 
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A.  Loose, 


„Hinterkörper"  trennt,  ist  flach  schüsseiförmig  und  so  scharf  abge- 
setzt, daß  er  oft  "wie  kurz  gestielt  erscheint,  während  er  andererseits, 
namentlich  von  den  Weibchen,  so  weit  in  den  Körper  zurückgezogen 
werden  kann,  daß  er  äußerlich  nicht  mehr  hervortritt.  Beide  Saug- 
näpfe sind  auf  ihrer  Innenfläche  dicht  mit  feinen  Hautstacheln  be- 
waffnet. Die  Mundöffnung  führt  in  einen  kurzen  Oesophagu«,  der 
sich  vor  dem  Bauchsaugnapfe  in  die  bei  den  Trematoden  üblichen 
beiden  Darmschenkel  teilt;  diesen  laufen  seitlich  der  Mittellinie  nach 
hinten,  vereinigen  sich  aber  früher  oder  später  stets  wieder  zu  einem 
einzigen  Schlauche,  der  in  der  Nähe  des  Körperendes  blind  endigt. 


Fig.  1.  Bilharxia  haematobia,  ganz  erwachsenes  Pärchen  m  copiüa.  Der  Kopf 
des  5  ist  im  Canahs  gynaecophorus  verborgen ;  die  Darmschenkel  treten  als  (hinten 
sich  vereinigende)  dunkle  Streifen  hervor.    Vergr.  ca.  18.  Orig. 

Unter  schwachen  Vergrößerungen  fallen  sie  als  wellig  oder  zackig 
verlaufende  dunkle  Stränge  in  die  Augen,  da  sie  streckenweise  oder 
in  ganzer  Ausdehnung  mit  einem  körnigen  Pigmente,  anscheinend  den 
Resten  früher  aufgenommenen  Blutes  gefüllt  sind.  Gelegentlich  trifft 
man  in  ihnen  auch  frisch  aufgenommenes,  noch  nicht  verändertes 
Blut,  oder  eigentümliche,  glänzende  Konkretionen  von  schaumiger 
Struktur  und  unregelmäßiger  Form.  Nervensystem  und  Exkretions- 
apparat  sind  ohne  besondere  Präparationsmethoden  schwer  zu  unter- 
suchen und  für  die  Unterscheidung  der  Arten  nicht  von  Bedeutung, 
Wichtig  sind  die  Genitalorgane  und  sekundären  Sexualcharaktere. 
Schon  für  das  bloße  Auge  erscheinen  die  Männchen,  von  dem  oft 
scharf  abgesetzten  Vorderkörper  abgesehen,  relativ  dick  und  dreh- 
rund, nach  dem  Hinterende  zu  mehr  oder  minder  verjüngt  und  ^•on 
weißer  Farbe,  die  Weibchen  fadenförmig  dünn,  nach  hinten  etwas  an 
Dicke  zunehmend  und  infolge  des  durch  die  dünne  Körperwand 
hindurchscheinenden  Darminhaltes,  besonders  in  ihrer  hinteren  Körper- 
liälfte,  in  der  der  Darm  sich  stark  erweitert,  braun  bis  schwarz.  Nach 
der  Menge  des  Pigmentes  zu  schließen,  müssen  sie  während  ihres 
Lebens  viel  mehr  Blut  genießen  als  die  Männchen.  Unter  dem  ]\Iikro- 
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skop  zeigt  sich,  daß  der  männliche  Hinterkörper  nicht  drehrand  und 
solid,  sondern  stark  blattartig  verbreitert,  aber  der  Länge  nach  so 
ventralwärts  zusammengerollt  ist,  daß  die  Seitenränder  einander 
überlagern  (Fig.  2).  Auf  diese  Weise  wird  ein  vorn  und  hinten  offener 
Kanal,  der  Canalis  gynaecophorus,  gebildet,  in  dem  bei  „kopulierten 
Pärchen"  das  AV eibchen  ganz  oder  teilweise  Aufnahme  findet.  Beim 
Absterben,  unter  anderem  in  langsam  wirkenden  Konservierungs- 
mitteln, rollen  sich  die  S  überdies  dicht  spiralig  zusammen,  wie  sie 
überhaupt,  ebenso  wie  die  $,  äußerst  kontraktil  sind  und  ihre  Di- 
mensionen willkürlich  in  weiten  Grenzen  ändern  können.  Die  Außen- 
fläche des  Hinterkörpers  ist  meist  mit  zahlreichen  kleinen  Höckerchen 
bedeckt,  die  in  ihrer  Achse  mehr  oder  minder  deutlich  einen  helleren 
Strang,  wahrscheinlich  das 
Ende  einer  Nervenfaser,  er- 
kennen lassen.  Ueber  ihnen 
istdie  Körperhaut  mit  feinen 
(und  ziemlich  hinfälligen) 
Cuticularstacheln  durch- 
setzt, auf  dem  übrigen 
Rücken  aber  glatt  mit  Aus- 
nahme eines  Längsstreifens 
an  demjenigen  Seitenrande, 
der  von  dem  anderen  bei 
Schluß  des  Canalis  gynae- 
cophorus überlagert  wird ; 
dieser  Streifen  trägt  keine 
Wärzchen,  dagegen,  ebenso 
wie  die  ganze  Bauchfläche, 
dieselbe  Bestachelung  wie 
die  Innenflächen  der  Saug- 
näpfe (Fig.  2).  Dicht  unter 
der  Haut  der  Rückenfläche 
liegt  bei  den  eine  konti- 
nuierliche, ziemlich  scharf 


Fig.  2.  Querschnitt  durch  ein  (jüngeres) 
Pärchen  in  copula.  Außen  das  zusammenge- 
rollte ^  mit  Hautbewaffnung,  Längsmuskellage 
des  Eückens  und  den  beiden  Darmschenkeln, 
innen  das  runde  5  Darmschenkeln  und 

Uterus.    Vergr.  ca.  100.  Orig. 


gegen  die  übrige  Körper- 
masse -abgegrenzte  Längs- 
muskellage. Der  Querschnitt 

der  9  ist  einfach  queroval  bis  drehrund;  ihre  Haut  ist  nur  am  Schwanz- 
ende fein  bestachelt.  Die  inneren  Genitalorgane  sind  relativ  einfach  ge- 
baut. Bei  den  d  liegen  eine  Anzahl  kleiner,  rundlicher  Hodenbläschen 
dicht  hintereinander  und  abwechselnd  nach  rechts  und  links  aus  der 
Mittellinie  verschoben,  nahe  hinter  dem  Bauchsaugnapf.  Ein  kurzer 
Kanal  verbindet  sie  entlang  ihrer  Ventralfläche  und  schwillt  dann 
vor  dem  vordersten  Bläschen  zu  einer  kleinen  Samenblase  an,  von 
deren  oberem  Ende  aus  er  gerade  nach  der  Bauchfläche  läuft  und 
auf  einer  nicht  immer  deutlichen,  konischen  Erhebung  am  Ein- 
gang in  den  Canalis  gynaecophorus  mündet.  Die  Genitalöffnung  des 
?  liegt  an  entsprechender  Stelle;  für  gewöhnlich  nicht  besonders 
auffallend,  kann  sie  unter  Zurückziehung  des  Bauchsaugnapfes  pa- 
pillenartig  erhoben  werden.  Sie  führt  in  den  „Uterus",  einen  langen, 
einfachen  Kanal,  der  zwischen  den  Darmschenkeln  nach  hinten  zieht 
und  schließlich  in  einer  spindelförmigen  Erweiterung,  dem  „Oot3^p"  oder 
Eibildungsraum,  endigt.  Aus  dessen  Hinterende  entspringen  mit  kurzem 
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gemeinsamen  Endstück  (Fig.  4  a)  zwei  Kanäle,  die  weiterhin, 
der  eine  nach  dem  Eierstock,  der  andere  nach  dem  sog.  Dotterstock 
führen.  Als  Ganzes  liegt  dieser  Ootyp  zwar  leicht  ventral  und  seine 
Bückenwand  ist  etwas  stärker  gewölbt  als  seine  Bauchwand;  im 
übrigen  ist  er  parallel  zur  Körperächse  orientiert,  wechselt  aber  Form 
und  Lage  natürlich  mit  den  Bewegungen  der  Tiere,  und  ist  infolge 
des  Besitzes  eigener  Muskeln  auch  selbständiger  Gestalts  Verände- 
rungen fähig.  Der  Eierstock  folgt  eine  kurze  Strecke  hinter  ihm 
und  hat  schlauch-  oder  sackförmige  Gestalt;  sein  Ausführungsgang 
entspringt  hinten  und  muß  deshalb,  um  nach  dem  Ootyp  zu  gelangen, 
nach  vorn  zurückbiegen.  Die  Umbiegungsstelle  enthält  bei  allen 
befruchteten  Weibchen  Spermatozoen  und  funktioniert  demnach  als 
Receptaculum  seminis.  Der  „Dottergang"  zieht  von  seiner  Ursprungs- 
stelle aus  in  der  ventralen  Mittellinie  des  Körpers  nach  hinten;  ihm 
sitzen  rechts  und  links  die  eigentlichen  Follikel  an,  die  um  den  Darm 
herum  bis  nach  dem  Eücken  hinaufreichen  und  erst  nahe  dem  Hinter- 
ende aufhören.  Im  optischen  Frontalschnitt  erscheinen  sie  als  Reihen 
kleiner  rundlicher  Körperchen  zu  beiden  Seiten  des  Darmes. 

Nach  neueren,  unzweifelhaft  richtigen  Beobachtungen  von  Goldschmidt 
sind  die  Dotterstöcke  der  Trematoden  nicht  ausschließlich  Dotterstöcke.  Die  in 
ihren  Zellen  enthaltenen,  bisher  für  Dottermaterial  angesprochenen  Körnchen  treten 
im  Ootyp  aus  den  Zellen  aus  und  fließen  unter  normalen  Umständen  zur  Bil- 
dung der  Eischalen  zusammen,  während  sie  unter  anormalen  Umständen  außer- 
dem bald  zu  soliden  Tröpfchen  verschiedener  Größe  verschmelzen,  bald  Gruppen 
von  Dotterzellen  mit  oder  ohne  Eizellen  umhüllen  können.  Auf  diese  Welse  ent- 
stehen die  nach  Form,  Größe  und  Inhalt  mannigfach  variierenden  abnormalen 
„Eier",  welche  viele  Trematoden  im  Anfang  der  geschlechtlichen  Tätigkeit 
bilden. 

Die  Bilharzien  bewohnen  im  erwachsenen  Zustande  das  Blut- 
gefäßsystem ihrer  Wirte.  Ihr  ursprünglicher  Wohnsitz  dürften  die 
feineren  Venen  der  Darmwand  sein,  da  die  Mehrzahl  der  bekannten 
Arten  sich  auf  diese  beschränkt;  nur  zwei  steigen  weiter  nach  den 
Beckenorganen  hinab  und  suchen  außer  dem  Rectum  auch  die  Harn- 
blase auf.  Nach  diesen  definitiven  Sitzen  gelangen  die  Parasiten 
von  der  Pfortader  aus,  in  welcher  sie  ebenfalls  sehr  oft  zur  Beob- 
achtung kommen,  aber  fast  ausschließlich  im  jugendlichen,  noch  un- 
kopulierten  Zustande.  Mit  Eintritt  der  Geschlechtsreife  erfolgt  hier 
zuerst  die  Kopulation  und  dann  die  Wanderung,  bei  der  die  stärkeren 
J  die  schwächeren  $  im  Canalis  gynaecophorus  tragen ;  doch  scheinen 
die  letzteren  ihre  Reise  auch  allein  unternehmen  zu  können.  Nach 
neueren  Beobachtungen  des  Verf.  ist  die  Lebensweise  der  Geschlechter 
überhaupt  keine  strikt  monogame.  Die  Bildung  von  Eiern  setzt, 
wie  bei  anderen  Trematoden,  gewöhnlich  schon  vor  der  eigentlichen 
Geschlechtstätigkeit  ein,  offenbar  infolge  einer  frühzeitig  beginnen- 
den Funktion  des  „Dotterstockes",  führt  aber  anfänglich  nur  zur  Pro- 
duktion der  oben  beschriebenen  anormalen  Eier,  während  normale  in 
der  Regel  erst  während  der  Wanderung  und  an  den  definitiven  Wohn- 
sitzen gebildet  werden,  dann  aber  in  so  schneller  Aufeinanderfolge, 
daß  der  ganze  Uterus  sich  mit  ihnen  anfüllt.  Die  normalen  Eier 
besitzen  im  Prinzip  spindelförmige  Gestalt  mit  etwas  stärker  gewölbter 
Rückenfläche,  entbehren  (abweichend  von  der  Mehrzahl  der  übrigen 
Trematodeneier)  eines  Deckels,  und  enthalten  eine  noch  ungefurchte, 
von  „Dotterzellen"  umgebene  Eizelle.  Ursprünglich  in  den  Gefäßen  ab- 
gelegt, verlassen  sie  diese  später  und  durchwandern  die  Gewebe,  um 
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schließlich  in  die  Lumina  der  bewohnten  Organe  durchzubrechen  und 
mit  den  Exkreten  nach  außen  entleert  zu  werden.  Während  des  Auf- 
enthaltes in  den  Geweben  entwickelt  sich  die  Eizelle,  so  daß  die  in 
den  Ausscheidungen  der  Wirte  erscheinenden  Eier  in  der  Regel  einen 
reifen,  mit  Flimnierhaaren  belcleideten  Embryo,  Miracidium  genannt, 
enthalten;  der  Entwickelungsprozeß  ist  mit  einer  verschieden  auf- 
fälligen Größenzunahme  der  ganzen  Eier  verknüpft. 

Die  Gattung  Bilharxia  umfaßt  zurzeit  sechs  gut  bekannte,  d.  h. 
an  gewissen  strukturellen  Eigentümlichkeiten  unterscheidbare  Arten, 
die  hier  nebst  ihren  am  leichtesten  erkennbaren  Merkmalen  kurz 
aufgezählt  sein  mögen. 

Vorausgeschickt  muß  werden,  daß  absolute  oder  relative  Größenverhältnisse 
eiuzelner  Individuen  für  die  Wiedererltennung  einer  Art  von  nur  geringem 
Werte  sind.  Die  sciion  erwähnte  große  Kontraktionsfähigkeit  der  Tiere  brmgt 
es  mit  sich,  daß  lebenskräftige  Individuen  auch  bei  sorgsamer  Konservierung 
sich  immer  noch  mehr  oder  minder  stark  zusammenziehen,  während  absterbende 
allmählich  sich  strecken,  aufquellen  und  diesen  Zustand  auch  bei  der  Konser- 
vierung beibehalten.  So  können  gleichaltrige  Exemplare  derselben  Art  im  kon- 
servierten Zustande  sehr  verschiedene  Dimensionen  zeigen,  ohne  in  Wirklich- 
keit verschieden  groß  zu  sein;  einen  gewissen  Maßstab  für  die  Beurteilung 
des  Kontraktionsgrades  gibt  neben  der  Körperdicke  der  Verlauf  des  Darmes  und, 
beim  5,  des  Uterus,  die  bei  völlig  gestreckten  Individuen  ebenfalls  gestreckt, 
bei  kontrahierten  dagegen  in  verschieden  starken  Querwindungen  verlaufen. 
(An  dieser  Faltenbildung  infolge  von  Kontraktion  nimmt  selbstverständlich  auch 
das  Ovarium  teil;  ein  „gewundenes"  Ovarium  kann  deshalb  dem  gestreckten 
gegenüber  kein  Art  unterschied  sein,  wie  es  gelegentlich  behauptet  worden  ist.) 
Das  Größenverhältnis  einzelner  Körperteile  ändert  sich  überdies  gesetzmäßig  mit 
dem  Alter  der  Tiere;  ein  sicherer  Schluß  auf  dieses  kann  nur  aus  einer  Unter- 
suchung ihrer  Genitalorgane  gewonnen  werden.  Gute,  d.  h.  einigermaßen  kon- 
stante und  relativ  leicht  erkennbare  Artmerkmale  siad  nach  Verf.  für  die  J 
die  Beschaffenheit  der  Haut  und  die  Dicke  der  dorsalen  Längsmuskellage  (ob- 
gleich auch  sie  mit  Alter  und  Kontraktion  in  gewissen  Grenzen  schwanken),  für 
die  9  die  Gestalt  des  Ootyps  und,  mit  gewissen  Einschränkungen,  der  Eier. 

Bilharxia  haematohia  Bilh.  v.  Sieb.,  1852.  Männchen  6  bis 
11  mm  lang  und  im  Maximum  0,5 — 0,7  mm  dick.  Haut  des 
Hinterkörpers  mit  sehr  zahlreichen,  gleich  dicht  stehenden,  un- 
gefähr halbkugeligen  Wärzchen  bedeckt,  die  erst  nahe  dem  Hinter- 
ende allmählich  aufhören  und  auf  ihrer  Oberfläche  dicht  gedrängte, 
feinste  Cuticularstacheln  tragen.  Längsmuskellage  des  Rückens  je 
nach  dem  Alter  0,015—0,03  mm  dick.  Weibchen  bis  16  mm  lang 
und  im  Maximum  0,2  mm  dick.  Eier  schlank  spindelförmig  mit 
abgerundeten  Polen,  der  hintere  mit  einem  scharf  abgesetzten  Spitz- 
chen (welches  aber  auch  fehlen  kann);  neugebildet  0,07—0,09  mm 
lang  und  0,03—0,04  mm  dick,  im  reifen  Zustande  (Fig.  3  c)  0,12 
bis  0,015  mm  lang  und  0,04—0,06  mm  dick.  Von  jungen  $  gebildete 
anormale  Eier  haben  einen  stärkeren,  bisher  gewöhnlich  als  seit- 
lich bezeichneten,  in  Wirklichkeit  aber  bauchständigen  Stachel 
und  zeichnen  sich  überdies  durch  mannigfache  Variationen  in  Größe 
und  Form  aus.  In  den  Darm-  und  Blasenvenen  des  Men/schen; 
Afrika. 

Bilharxia  indica  R.  E.  Montgomery.  Männchen  9—17  mm  lang 
und  im  Maximum  bis  zu  0,4  mm  dick.  Wärzchen  der  Haut  mäßig 
zahlreich  und  durch  größere  Zwischenräume  getrennt;  auf  ihrer 
Oberfläche  mit  1—2  Dutzend  relativ  dicken  Stacheln.  Längs- 
muskelschicht  der  Rückenseite  je  nach  dem  Alter  zwischen  0,008 
und  0,015  mm  schwankend.    Weibchen   9—17  mm   lang  und  im 
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Maximum  0,2  mm  dick.  Anormale  Eier  noch  unbekannt;  normale 
regelmäßig  oval,  ohne  Andeutung  der  Spindelform,  mit  kurzem  End- 
stachel; frisch  gebildet  0,08 — 0,1  mm  lang  und  0,04  mm  dick,  voll 
entwickelte  (Fig.  3e)  0,10—0,14  mm  lang  und  0,07  mm  dick.  In 
den  Darm-  und  (seltener)  den  Blasenvenen  des  Pferdes,  Indien. 
(Beschreibung  nach  Montgomery,  mit  Zusätzen  nach  eigenen  Be- 
obachtungen an  Originalexcmplaren.) 

Büharxia  bomfordi  R.  E.  Montgomery.  Männchen,  soweit  be- 
kannt, 7  mm  lang  und  von  vorn  bis  hinten  nahezu  gleichmäßig  0,3 
bis  0,4  mm  dick.  Haut  des  Hinterkörpers  sehr  dicht  und  bis  an  das 
äußerste  Ende  mit  zahlreichen,  ausgesprochen  konischen  Wärzchen 
bedeckt,  die,  an  Zahl  und  Größe  abnehmend,  auch  über  den  Vorder- 
körper hinweg  bis  an  die  Basis  des  Mundsaugnapfes  heranreichen 
und  auf  ihrer  Oberfläche  (anscheinend)  keine  Cuticularstacheln  tragen. 
Hautmuskellage  des  Rückens  0,03  mm  dick ;  zahlreiche,  bis  zur 
Körpermitte  nach  hinten  reichende  Hodenbläschen.  Weibchen,  so- 
weit bekannt,  ca.  7  mm  lang  und  im  Maximum  0,18  mm  dick. 
Anormale  Eier  noch  unbekannt;  Größe  der  frisch  gebildeten  normalen 
ebenfalls;  reife  messen  0,12 — 0,13  mm  zu  0,06  mm,  haben  (Fig.  3d) 
gedrungen  spindelförmige,  der  ovalen  nahe  kommende  Gestalt  und 
einen  relativ  langen,  schmalen  Endstachel.  In  den  Darmvenen  von 
Wiederkäuern,  Indien.  (Beschreibung  nach  Montgomery,  mit  Zu- 
sätzen wie  oben.) 

Büharxia  bovis  Sonsino.  Männchen  10 — 15  mm  lang  und  im 
Maximum  0,8 — 1  mm  dick.  Haut  des  Hinterkörpers  hauptsächlich 
in  den  Seiten,  weniger  auf  dem  Rücken,  mit  kleinen,  flachen  Wärz- 
chen bedeckt,  zwischen  denen  nur  stellenweise  größere  auftreten, 
während  Vorderkörper  und  Hinterende  ganz  freibleiben.  Ihre  Ober- 
fläche diclit  mit  äußerst  feinen  Cuticularstacheln  durchsetzt.  Längs- 
muskellage  des  Rückens  0,07 — 0,09  mm  dick.  Weibchen  13  bis 
18  mm  lang  und  im  Maximum  0,2  mm  dick.  Normale  Eier  gestreckt 
spindelförmig  mit  leicht  verdicktem  Mittelstück,  abgerundetem  Vorder- 
ende und  gleichmäßig  in  eine  scharfe  Spitze  ausgezogenem  Hinter- 
ende; frisch  gebildet  0,15 — 0,16  inm  lang  und  0,038  mm  dick,  reif 
(Fig.  3  b)  auf  0,24  mm  Länge  bei  0,06  mm  Dicke  anwachsend. 
Anormale  Eier  von  ähnlicher,  aber  unregelmäßiger  Gestalt  (cf.  Son- 
sino). In  den  Mesenterial-  und  Rectalvenen  von  Wiederkäuern; 
Mittelmeerländer,  Sudan,  Indien. 

Bilharzia  spi?idalis  R.  E.  Montgomery.  Männchen  8 — 10  mm 
lang  und,  bis  zu  0,5  mm  dick.  HautwärzcJien  zalilreich,  klein, 
ihre  Oberfläche  mit  spärlichen,  feinen  Stacheln,  stellenweise  an- 
scheinend auch  stachellos;  sie  reichen,  an  Zahl  abnehmend,  auf 
der  Rückenseite  des  Vorderkörpers  bis  an  den  Mundrand  und,  an 
Größe  abnehmend,  bis  an  das  Schwanzende.  Hautmuskelschicht  des 
Rückens  0,025 — 0,03  mm  dick.  Weibchen  bei  einer  Maximaldicke 
von  0,2  mm  14  mm  lang.  Anormale  Eier  nicht  beschrieben;  normale 
sehr  lang  spindelförmig,  mit  bauchigem,  nach  der  Rückenseite  stärker 
als  nach  der  Bauchseite  vortretendem  Mittelstück,  abgerundetem 
Vorderende  und  zugespitztem  Hinterende;  frisch  gebildet  0,24  mm 
lang  und  in  der  Mitte  0,044  mm  dick,  reif  (Fig.  3  a)  0,38—0,4  mm 
lang  und  in  der  Mitte  0,07—0,08  mm,  an  den  Polen  0,012—0.014  mm 
dick.  In  den  Dannvenen  von  Wiederkäuern;  Indien.  (Beschreibung 
nach  R.  E.  Montgomery,  mit  Zusätzen  wie  oben.) 
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Bilhnrxia  japonica  Katsurada.  Männchen  8—10  mm  lang  und 
über  den  ganzen  Hinterkörper  nahezu  gleichmäßig  0,4—0,6  mm  dick. 
Haut  datt,  ohne  Wärzchen,.  Längsmuskelschicht  des  Rückens  nur 
0,01—0,012  mm  dick.  Weibchen  12—17  mm  und  darüber  lang,  sein 
Maximaldurchmesser  ca.  0,3  mm.  Normale  Eier  kürz  oval,  ohne 
Stachel :  frisch  gebildet  0,04—0,06  mm  lang  und  0,038—0,04  mm 
dick,  im  reifen  Zustande 
(Fig.  3f)  0,07—0,09  mm 
lang  und  0,05 — 0,06  mm 
dick,  in  ihrer  Form  mannig- 
fachen Schwankungen  unter- 
liegend. Viele  (wahrschein- 
lich von  jüngeren  ?  ge- 
bildete) tragen  nahe  dem 
Hinterende  ein  verschieden 
großes,  in  der  Regel  nach 
hinten  gerichtetes ,  im 
Gegensatz  zu  der  gelblichen 
Schale  farbloses  Knöpfchen 
(Fig.  6).  In  den  Darm- 
venen des  Menschen  und 
verschiedener  Haustiere 
(Rind,  Hund,  Katze);  Ost- 
asien. (Beschreibung  nach 
Katsurada  und  Fujinami, 
durch  eigene  Beobachtungen 
an  Originalexemplaren  er- 
gänzt.) 
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Fig.  3.  Normale,  reife  Eier  der  bis  jetzt 
bekannten  Bilkarzia-Aiteu  von  der  Eückenseite ; 
die  im  Innern  liegenden  MLracidieu  sind  ange- 
deutet, a  B.  spitidalis,  b  B.  bovis,  c  B.  kaema- 
tobia,  d  B.  bomfordi,  e  B.indica,  t  B.  japonica. 
Vergr.  ca.  210.  ürig. 


In  neuerer  Zeit  hat  Sam- 
bon',  ^  die  bauch-(alias  selten-) 
stachligen,  bisher  der  B.  haema- 
tobia  zugerechneten  Eier  für  die 
einer  eigenen  Art  B.  mansoni 
erklärt,  welche  sich  von  der 
typischen  Form,  außer  in  dem 
genannten  Charakter,  noch  darin 
unterscheiden  soU,  daß  sie  aus- 
schließlich den  Darm ,  nie- 
mals die  Blase  bewohnt  und 
geographisch  u.  a.  auf  das 
tropische  Amerika,  den  Kongo- 
staat und  Aegypten  beschränkt  ist.  In  letzterem  Lande  soll  sie  neben  der  echten 
B.  haemaiobia  vorkommen,  aber  seit  Bilharz's  Zeiten  mit  ihr  verwechselt 
worden  sein.  Demgegenüber  hält  Looss,  ohne  das  Vorkommen  einer  besonderen, 
aber  ebenfalls  beide  Eiformen  produzierenden  amerikanischen  Form  für  aus- 
geschlossen zu  erklären,  das  vorliegende  Beobachtungsmaterial  für  nicht  hin- 
reichend zur  sachlichen  Begründung  einer  neuen  Speeles,  wie  denn  Samson 
selbst  genötigt  ist,  verschiedene  entgegenstehende  Angaben  älterer  Autoren  ohne 
positive  Beweise  für  Irrtümer  zu  erklären,  um  die  Definition  von  B.  Mansoni 
aufrecht  zu  erhalten.  In  der  Folgezeit  ist  die  neue  Art  von  den  meisten  Autoren 
angenommen  worden,  obwohl  alle  Bemühungen,  sie  anatomisch  der  B.  manmni 
iobia  abzugrenzen  (Sambon,  Holcomb,  Pirajä  da  Silva,  Flu)  bisher  nur 
Einzelheiten  zutage  gefördert  haben,  die  von  der  Kontraktion  abhängen  und 
auch  bei  B.  haemaiobia  vorkommen.  Weiterhin  lassen  neuere  Beobachtungen 
die  anscheinend  s{x;zifische  Lokalisation  der  B.  mansoni  im  menschlichen  Körper 
und  iliro  anscheinend  spezifische  geographische  Verbreitung  in  immer  zweifel- 
hafterem Lichte  erscheinen.  Einige  der  betreffenden  Einzelheiten  werden  in  dem 
Folgenden  noch  kurz  zur  Sprache  kommen. 
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Spezielles  über  die  ßilharzien  des  Menschen. 

Die  für  den  Arzt  in  erster  Linie  wichtigen  ßükarxia- Arten 
sind  B.  haematobia  und  B.  japonica.  lieber  die  Biologie  der  ersteren 
Art  sind,  im  Rahmen  der  oben  erwähnten  allgemeinen  Züge,  die 
meisten  Einzelheiten  bekannt  und  verschiedene  davon  bereits  von 
BiLiiARz  beobachtet,  zum  Teil  aber  wieder  in  Vergessenheit  geraten; 
daneben  bestehen  noch  heute  sehr  zahlreiche  unentschiedene  Fragen, 
wie  denn  überhaupt  das  ganze  Bilharziosisproblem  weniger  einfach 
sein  dürfte,  als  manche  Autoren  anzunehmen  scheinen.  Was  sich 
zurzeit  mit  einiger  Bestimmtheit  sagen  läßt,  ist  das  Folgende.  Es 
bezieht  sich  auf  B.  haematobia,  von  der  B.  japonica,  nach  den  zurzeit 
vorliegenden  Beobachtungen,  biologisch  nicht  wesentlich  abweicht. 

Biologie  der  erwachsenen  Würmer. 

Vorkommen.  Die  ersten  von  Bilharz  gefundenen  Würmer 
waren  d  im  Pfortaderblute ;  später  wurden  kopulierte  Pärchen,  erst 
in  den  Mesenterial venen,  dann  in  den  Exkreszenzen  der  Harnblase 
entdeckt ;  an  letzterem  Orte  fielen  die  ?  „durch  den  ungeheuren 
Reichtum  an  Eiern"  in  ihrem  Uterus  auf.  In  der  Folgezeit  wurden 
als  weitere  Fundorte  bekannt  die  Milz-  und  Gekrösevenen,  sowie 
die  Mastdarm-  und  Hamblasengeflechte  (Bilharz),  die  Venae  pan- 
creatica,  hepatica,  gastro-epiploica,  iliaca  comm.  dextra  (Kartulis), 
die  Vena  cava  inferior  (Kartulis),  die  Lungenarterien  (Mackie, 
Symmers,  Turner),  endlich  die  Venen  der  verschiedenen  Neubildungen 
bilharziellen  Ursprungs  (am  Anus  und  den  äußeren  Genitalien,  Mad- 
den).  B.  japonica  bewohnt  im  großen  und  ganzen  dieselben  Orte  mit 
Ausnahme  der  Venen  des  Urogenitalapparates;  ihr  Hauptsitz  dürften 
die  Venen  des  Dickdarmes  sein;  daneben  ist  sie  noch  gelegentlich  ge- 
sehen worden  in  den  Venen  des  Magens  und  der  Milz,  in  der  oberen 
und  unteren  Hohlvene  und  im  rechten  Herzen  (Katsurada,  Fujinami, 
Nakamura,  Tsunoda  u.  a.).  Catto  glaubte  sie  auch  in  Eingeweide- 
arterien konstatiert  zu  haben,  doch  hat  sich  herausgestellt,  daß  seine 
Angabe  auf  einer  Verwechselung  mit  patliologisch  veränderten  Venen 
beruhen  muß.  Auf  der  Wanderung  'begriffene  cf  der  B.  haem.  trifft 
man  auf  Schnitten  gelegentlich  mit  ihrem  Bauchsaugnapfe  der  Gefäß- 
wand anhaftend  (Verf.).    In  betreff  der 

Geschlechts-  und  AI ter s  v erhältn  isse  ergeben  die  vor- 
liegenden Beobachtungen  übereinstimmend,  daß  6  an  allen  Fund- 
stellen häufiger  sind  als  $.  An  den  definitiven  Wohnsitzen  wurden 
neben  kopulierten  Pärchen  relativ  häufig  überzählige  $  und  sehr 
oft  Junggesellen  d'  allein  angetroffen,  während  über  das  Vor- 
kommen isolierter  $  an  denselben  Stellen  bisher  keine  positiven  Be- 
obachtungen vorliegen*).  Verf.  traf  gelegentlich  $  frei  zwischen 
mehreren  so  daß  nicht  zu  entscheiden  war,  zu  welchem  sie  ge- 
hörten. Geschlechtlich  erwiesen  sich  alle  Individuen,  soweit  sie  unter- 
sucht wurden,  als  vollkommen  entwickelt,  die  $  meist  mit  zahlreichen 


*)  Vielleicht  gehört  aber  hierher  eine  Beobachtung  Pirajä  da  Silva's, 
der  berichtet,  in  einem  Schnitte  durch  die  Rectalvvand  in  einer  Vene  ein  o' 
und  ein  9  der  B.  mansorn  in  copula  gesehen  zu  haben.  In  Wirklichkeit 
läßt  die  (photographische?)  Abbildung  des  Schnittes  nur  ein  zweimal  quer  und 
liiiigs  getroffenes  9  erkennen. 
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(bis  ca.  150,  Verf.)  endstachligen  Eiern  in  ihren  Uteri.  Abweichend 
von  diesen  Individuen  sind  die  in  der  Pfortader  sitzenden  m 
der  Regel  noch  unreif  und  nicht  kopuliert.  Sehr  oft  bestehen  sie 
ausschließlich  aus  und  unter  diesen  können  sich  häufiger  oder 
seltener  Exemplare  von  voller  Größe  finden,  wohingegen  ?,  wenn 
sie  vorhanden  waren,  sich  bisher  ausnahmslos  als  jung  erwiesen  und 
in  ihren  Uteri,  wenn  überhaupt,  dann  nur  ein,  höchstens  zwei  bauch- 
stachligc  Eier  enthielten.  In  den  Venen  des  Mesenteriums,  oder 
allgemeiner  ausgedrückt,  auf  den  Verbindungswegen  zwischen  der 
Leber  und  den  definitiven  Wohnsitzen,  zeigen  die  Würmer  ein 
wechselndes  Verhalten.  Durchaus  nicht  selten,  und  manchmal  sogar 
in  ganzen  Gesellschaften  (Verf.),  finden  sie  sich  hier,  kopuliert  oder 
nicht  kopuliert,  noch  auf  demselben  Stadium  wie  in  der  Pfortader : 
häufiger  oder  seltener  treten  neben  ihnen  ältere  oder  ganz  aus- 
gewachsene Individuen  auf,  die  ihre  Wanderung  nicht  bis  zu  Ende 
durchgeführt  haben  und  am  Orte  herangewachsen  sind.  Aus  einer 
Mesenterialvene  stammte  vermutlich  auch  das  von  Bilharz  beschrie- 
bene welches  vorn  in  seinem  Uterus  ein  bauchstachliges  Ei  und 
hinter  diesem  endstachlige  Eier  enthielt*). 

Die  vou  Sambon  aufgestellte  Behauptung,  daß  in  Aegypten  2  Species, 
nämlich  eine  nur  endstachlige  Eier  produzierende  „B.  haematobia"  und  eine 
nur  seitenstachlige  Eier  produzierende  „B.  mansoni"  nebeneinander  vorkommen, 
weist  Looss^  auf  Grund  neuerer  Untersuchungen  als  unbegründet  zurück.  Unter 
Hunderten  junger,  aus  den  gröberen  Mesenterialvenen  gesammelter  Weibchen 
wurden  gefunden:  1)  Individuen  mit  1  oder  2  bauchstachligen  Eiern  im  Ootyp 
oder-  Uterus.  Die  Eier  wechselten  in  Form  und  Größe  in  weiten  Grenzen  und 
hatten  zu  einem  Teile  einen  normal  aussehenden  und  offenbar  befruchteten,  zu 
einem  anderen  Teile  einen  anormal  aussehenden  und  offenbar  unbefruchteten 
Inhalt;  eine  ursprüngliche  Annahme  des  Verf.  3,  daß  die  anormalen  Eier  unbe- 
fruchtet sein  müßten,  konnte  damit  als  unnötig  fallen  gelassen  werden.  2)  Ein 
Individuum  mit  einem  gewöhnlichen  bauchstachligen  Ei  im  Ootyp  und  unmittel- 
bar davor  einem  mit  langem  terminalen  Fortsatz  versehenen  Abortivei  im  Uterus. 
Der  Befund  fand  sein  Gegenstück  in  Beobachtungen  von  Leiper^,  der  unter 
südafrikanischem  Materiale  Weibchen  getroffen  hatte,  die  gleichzeitig  sogar 
6  solcher  teils  endstachliger,  teils  bauchstachliger  Abortiveier  beherbergten.  Es 
kann  somit  kein  Zweifel  bestehen,  daß  ein  und  dasselbe  9  seinen  Eiern  sowohl 
einen  terminalen  als  auch  einen  ventralen  Schalenfortsatz  zu  geben  vermag. 
3)  Individuen,  die  in  ihrem  Ootyp  gerade  ein  erstes,  normal  eüdstachliges  Ei 
bildeten  oder  gebildet  hatten.  Diese  Individuen  waren  absolut  dieselben  wie 
die  mit  den  bauchstachligen  Eiern;  die  verschiedene  Form  der  Eier  beruht  somit 
nicht  auf  einer  spezifischen  Verschiedenheit  der  Muttertiere. 

Ueber  das  Alter,  welches  die  Würmer  erreichen  können,  haben 
wir  bisher  nur  Vermutungen.  Sonsino  schätzt  es  auf  3  Jahre 
und  dürfte  sich  damit  nicht  weit  von  der  Wahrheit  entfernen. 
Im  allgemeinen  scheinen  geschlechtlich  entwickelte  Eingeweidewürmer 
ein  Alter  von  5—6  Jahren  nicht  zu  überschreiten,  und  diese  Zeit 
reduziert  sich  beträchtlich  bei  Formen,  die  im  Jugendzustand  eine 
lange  Lebensdauer  besitzen  (die  Trichine  z.  B.  lebt  als  Larve  bis  zu 
30  Jahren,  als  Geschlechtstier  nur  etwa  5  Wochen).  Da  auch  die 
Bilharziamiracidien  sehr  lange  leben  können  (bis  15  Jahre),  scheint 
eine  Lebensdauer  von  3  Jahren  für  die  Erwachsenen  als  nicht  zu  kurz 
angenommen ;  keinesfalls  dürfte  sie  über  5—6  Jahre  hinausgehen.  Die 
toten  Würmer  zerfallen  wahrscheinlich  in  loco,  d.  h.  in  den  feinen 

)  Es  erscheint  Vferf.  nicht  angängig,  diese  von  Bilhauz  ^  wiederholt  er- 

rinri    'ila      irm-fF    n r. r,,„„;f „I U„ *i <r  u  :„i  i.-    r)__i  i.t   i.  c.-... 


Wähnte  und  als  „ganz  unzweifelhaft'^  bezeichnete  Beobachtung  einfach  für  c 
1  hantasieprodukt  zu  erklären,  wie  es  Sambon  ^  zugunsten  der  B.  mansoni  ti 


cm 
tut. 
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Venen  der  Darm-  und  Blasenwand  und  werden  bei  der  Weichheit 
ihrer  G-ewebe  in  kurzer  Zeit  resorbiert.  Während  ihres  Lebens 
produzieren  sie  eine  große  Menge  von  Eiern,  von  denen  aber  an- 
scheinend immer  ein  ansehnlicher  Prozentsatz  in  den  Geweben  zurück- 
bleibt und  die  unmittelbare  Veranlassung  zu  den  späteren  Krankheits- 
erscheinungen gibt,  während  die  Würmer  selbst  nur  die  mittelbare 
Ursache  bilden  und  sehr  oft  überhaupt  nicht  mehr  am  Leben  sind, 
wenn  die  Kranken  ärztliche  Hilfe  suchen. 

Eier. 

Größe,  Form  und  Inhalt  der  Eier.  Die  Größe  der  Eier 
wird  von  den  Autoren  verschieden  angegeben  und  wechselt  in  der  Tat 
in  gewissen  Grenzen;  namentlich  bei  den  bauchstachligen  Eiern, 
die  auch  in  der  Form,  einschließlich  des  Stachels,  größere  Variationen 
aufweisen.  Die  am  häufigsten  vorkommenden  Dimensionen  sind  oben 
angegeben;  stärkere  Abweichungen  kommen  nach  oben  wie  nach 


Fig.  4.  Ootype  von  3  verschiedenen  jungen  5  (die  Umrisse  genau  mit  der 
Kamera  gezeichnet),  zur  Veranschaulichung  der  Bildung  der  bauchstacheUgeu  Eier, 
a  jungfräuUcher  Ootyp  von  der  linken  Seite,  b  Ootyp  mit  bauchstachligem  Ei  von 
der  Bauchseite,  c  derselbe  Ootyp  von  ünks;  das  Ei  Hegt  mit  seiner  Achse  etwas 
schräg ;  d  Ootyp  im  Begriffe  das  Ei  auszustoßen ;  dieses  hat  sich  aufgerichtet,  der 
Stachel  drückt  die  Ootyp\Vand  nach  außen,  der  Eintritt  des  gemeinsamen  Ei- 
Dotterleiters  weist  weder  gerade  nach  hinten.    Vergr.  ca.  320.  Orig. 

unten  nicht  selten  vor,  sind  aber  Ausnahmen  von  der  Regel.  Für 
die  normalen  Eier  der  B.  haematobia  ist  die  Spindelform,  d.  h. 
eine  etwas  stärkere  Verjüngung  der  Pole  charalcteristisch,  obwohl 
sie  durchaus  nicht  immer  deutlich  hervortritt;  der  Stachel  wechselt 
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in  seiner  Größe  und  kann  auch  ganz  fehlen.  Die  anormalen  Eier  sind 
hinten  gewöhnlicli  bauchiger  als  vorn  und  der  Stachel  zeigt  alle 
denkbaren  Uebergängc  zwischen  einem  breiten,  am  Ende  des  Eies  fast 
rechtwinklig  zu  seiner  Achse  abstehenden  Conus  und  einem  schlanken, 
vom  letzten  Drittel  der  Schale  schräg  nach  hinten  vorspringenden 
Dorn*).  Seine  verschiedene  Stellung  bei  den  normalen  und  anormalen 
Eiern  wird  nach  Ansicht  des  Verf.  durch  die  verschiedene  Größe  und 
Stellung  des  Eies  während  seiner  Bildung  im  Ootyp  bedingt  (cf. 
Fig.  4).  in  welch  letzterem  die  bauchstachligen  Eier  überdies  länger 
verweilen,  in  ihm  jedenfalls  eine 
ziemlich  dicke,  völlig  erhärtende 
Schale  erhalten,  während  die  end- 
stachligen (Fig.  5)  schon  bald  und 
mit  noch  dünner,  weicher 
Schale  in  den  Uterus  übertreten 
und  dort  erst  nach  manchmal  recht 
auffälliger  Form  Veränderung 
ihre  definitive  Gestalt  annehmen. 

Fig.  5.  Ootyp  eines  jungen  §  i^iit 
dem  ersten  in  Bildung  begriffenen  end- 
stacliligen  Ei  (Umrisse  genau  mit  der 
Kamera  gezeiclmet),  a  von  links,  b  vom 
Bauche.  Die  Schale  ist  erst  in  der  hin- 
teren Eihälfte  gebildet ;  die  Knickung,  die 
noch  deutlich  an  die  Gestalt  der  bauch- 
stachligen Eier  erinnert,  wird  ausgeglichen, 
wenn  das  Ei  mit  noch  weicher  Schale  in 
den  Uterus  übertritt.  Vergr.  ca.  320.  Orig. 

An  den  Eiern  der  B.  japonica  hat  Leiper^  jüngst  einen  ;,Seiten- 
dom"  entdeckt,  der  ihnen  normalerweise  zukommen  soll.  Nach 
Beobachtungen  des  Verf. ^  ist  letzteres  nicht  richtig;  der  „Dom" 
fehlt  bei  sehr  vielen  Eiern  völlig  (was  von  Woolley  &  Huffman 
emphatisch  bestätigt  wird),  und  schwankt,  wo  er  vorhanden  ist, 
in  der  Form  zwischen  einem  kleinen,  finger-,  nadel-  oder  haken- 
förmigen, gelegentlich  auch  nach  vorn  oder  seitwärts  gerichteten  An- 
hang (Fig.  6  b)  und  einem  winzigen,  gerade  noch  erkennbaren  Knöt- 
chen (Fig.  6a).  Er  besteht  ferner  nicht  aus  der  eigentlichen  (gelb- 
braun gefärbten)  Schalensubstanz,  sondern  aus  einer  farblosen  Auf- 
lagerung derselben.  Ihm  gegenüber  findet  sich  sehr  oft  (aber  nicht 
konstant)  eine  kalotten-  oder  kappenartige,  in  Größe  und  Form 
mannigfach  wechselnde  Partie  der  Eischale  (linke  Seite  in  Fig  6). 
die  sich  (bei  Mazeration  der  Eier)  leicht  nach  Art  eines  Deckels  von 
der  übrigen  Schale  ablöst.   Verf.  hält  diese  Eier  für  anormal. 

Während  ihres  Aufenthaltes  in  den  Geweben  sterben  zahlreiche 
Eier  aus  unbekannten  Ursachen  ab  und  ihr  Inhalt  imprägniert  sich 
mit  Kalksalzen,  wobei  er  ein  glasiges  oder  bröcklig-undurchsichtiges, 
in  der  Aufsicht  weißes  Aussehen  annimmt.    Erfolgt  der  Tod  eines 


*)  Abbildungen  von  Eiern  (mit  und  ohne  bauchständigen  Dorn),  die 
Letulle'  nach  cjneni  in  Martinique  akquirierten  Falle  gibt,  passen  absolut  auf 
die  Eier  der  ägyptischen  B.  haematobia ;  dagegen  zeigt  eine  von  ITot.comb  ge- 
gebene Zeichnung  eine  Form  des  bauchstachligen  Eies,  wie  sie  bei  B.  haeinn- 
tohia  mindestens  zu  den  Ausnahmen  gehört. 
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Eies  noch  während  der  Embryonalentwickelung,  dann  hört  dessen 
weitere  Grölknzunahme  auf;  deshalb  zeigen  verkalkte  Eier  auf- 
fälligere Größendifferenzen,  als  lebend  entleerte.  Auffallend  ist, 
daß  verkalkte  Eier  in  den  Ausscheidungen  in  relativ  geringer  Zahl 
auftreten  selbst  in  Fällen,  in  denen  sie  später  bei  der  Sektion  massen- 
haft in  den  Organen  gefunden  werden.  Der  Umstand,  der  auch  bei 
der  Bilharziosis  japonica  konstatiert  worden  ist,  dürfte  darauf  hin- 
deuten, daß  sie  nach  dem  Absterben  nicht  mehr  so  leicht  in  den  Ge- 
weben fortgleiten,  wie  während  des  Lebens.  Bei  der  mikroskopischen 
Untersuchung  von  Schnitten  werden  nicht  selten  auch  leere  Ei- 
schalen gefunden,  in  welche  von  der  Umgebung  aus  Leukocyten  etc. 
eingedrungen  sind.  Es  dürfte  sich  hierbei  um  Eier  handeln,  die  durch 
mechanische  Einflüsse  (gegenseitiger  Druck  u.  dgl.)  Risse  erhalten 
und  so  den  Wanderzellen  den  Eintritt  ermöglicht  haben.  Daß  diese 
Zellen  durch  die  unverletzte  Schale  eindringen,  d.  h.  also  die  Schale 


Fig.  6.  Zwei  anormale  Eier  von  B.  japonica  aus  der  menschlichen  Leber 
(FujiNAMi  ded.),  a  mit  schwach,  b  mit  stark  entmckeltem  „Seitendorn".  Diesem 
gegenüber  die  bruchsackartige  Hervorwölbung  der  Schale.    Vergr.  450.  ürig. 

aufzulösen  vermögen,  ist  ebenso  unwälirscheinlich,  wie  die  (gelegent- 
lich vertretene)  Annahme  eines  freiwilligen  Ausschlüpf ens  der  Mira- 
cidien  in  den  Geweben. 

Verbreitung  der  Eier  im  Körper.  Da  die  Würmer  in  den 
Blutgefäßen  leben,  müssen  sie  dort  auch  ihre  Eier  ablegen,  die,  da 
sie  keine  Eigenbewegung  besitzen,  von  dem  Blutstrome  fortgetragen 
werden.  Alle  in  den  weiteren  Zuflüssen  der  Pfortader  abgelegten 
Eier  kommen  auf  diese  Weise  nach  der  Leber,  in  deren  Kapillaren  sie 
früher  oder  später  stecken  bleiben,  während  Eier  von  in  der  Vena 
Cava  und  deren  Zuflüssen,  sowie  in  der  Art.  pulmonalis  hausenden 
Würmern  auf  dieselbe  Weise  nach  der  Lunge  gelangen.  So  erklärt 
es  sich  ganz  von  selbst,  daß  in  der  Leber  hauptsächlich  und  oft 
in  ungeheuren  Massen  bauch  stachlige  Eier  gefunden  werden,  daß 
unter  ihnen  aber  auch  normale,  endstachlige  in  wechselnden  Mengen 
auftreten,  sobald  erwachsene  Pärchen  in  den  gröberen  Mesenterial- 
venen  zurückbleiben.  Prinzipiell  gleich  liegen  die  Verhältnisse  in 
der  Lunge,  nur  wird  man  hier  von  vornherein  vorwiegend  e  n  d  - 
stachlige  Eier  erwarten  müssen,  da  selbst  jüngere  Weibchen,  wenn 
sie  an  die  oben  genannten  Sitze  gelangen,  und  dort  vielleicht  noch 
einige  bauchstachlige  Eier  produzieren,  doch  für  den  ganzen  Rest 
ihres  Lebens  zur  Produktion  von  endst-achligen  übergehen,  die  sich 
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dann  in  der  Lunge  ansammeln.  Als  Illustration  des  Gesagten  können 
die  Beobachtungen  von  Turner  und  Symmers  dienen ;  ersterer  fand  (in 
Südafrika)  außer  2  ledigen  cT  3  kopulierte  9  mit  je  einem  baucli- 
stachligen  Ei  im  Uterus,  letzterer  (in  Aegypten)  ein  älteres  Pär- 
chen, dessen  9  (vom  Verf.  untersucht)  etwa  40  endstachlige  Eier 
beherbergte. 

Das  Schicksal  der  abgelegten  Eier  ändert  sich,  sobald  die  wandern- 
den Würmer  in  die  feineren  Venen  von  Darm  und  Blase  vor- 
dringen, deren  Lumina  man  auf  Schnitten  oft  von  den  cT  vollständig 
ausgefüllt  oder  selbst  aufgetrieben  findet.  Hier  abgelegte  Eier  können 
(von  Ausnahmen  abgesehen)  nicht  mehr  in  die  Zirkulation  zurück ; 
die  Stellung  gewisser,  vom  Verf.  auf  Serienschnitten  in  situ  ge- 
sehener 9  läßt  sogar  vermuten,  daß  diese  sich  weit  aus  dem  Canalis 
gynaecophorus  der  cf  heraus  und  in  feine  Kapillaren  vorstrecken 
können,  um  dort  Eier  abzulegen;  in  der  Umgebung  von  kopulierten 
Pärchen  (z.  B.  in  bilharziellen  Neubildungen)  gelingt  es  ferner  oft, 
kleine,  nur  0,06  mm  weite  Venen  buchstäblich  gestopft  zu  finden 
mit  Eiern,  die  nach  ihrem  noch  kaum  entwickelten  Inhalt  zu  urteilen 
erst  wenige  Tage  alt  sind. 

So  dürften  die  von  Bilharz  und  späteren  Autoren  beobachteten 
lokalen  Anhäufungen  von  Eiern  entstehen.  Anscheinend  infolge 
Verödung  der  belegten  Kapillaren  gelangen  diese  später  in  das  um- 
gebende Gewebe,  in  dem  sie,  durch  Kontraktion,  Druck  etc.  ge- 
trieben, fortgleiten,  bis  sie  in  die  Lumina  der  befallenen  Organe 
durchbrechen.  Ob  bei  der  Zerstörung  der  Gefäßwände  und  der  späteren 
"Wanderung  in  den  Geweben  der  Stachel  eine  so  wichtige  mechanische 
Eolle  spielt,  wie  es  von  manchen  Seiten  gelehrt  wird,  erscheint 
zweifelhaft,  wenn  man  bedenkt,  daß  die  bei  B.  haematobia  gelegent- 
lich, bei  B.  japonica  regelmäßig  vorkommenden  stachellosen  Eier 
offenbar  ebenso  leicht  in  die  Gewebe  gelangen  und  in  diesen  fort- 
wandern, wie  die  bestachelten.  Die  in  die  Lumina  von  Rectum  und 
Blase  übergetretenen  Eier  werden  dann  direkt  mit  Faeces  und  Urin 
entleert,  während  die  in  der  Leber  angesammelten  häufig,  aber  nicht 
notwendigerweise  in  die  Gallenwege  übertreten  und  durch  den  Darm 
nach  außen  gelangen  (Looss^),  theoretisch  betrachtet  aber  ebenso  gut 
auch  die  Möglichkeit  haben,  in  die  Zuflüsse  der  Lebervene  zu  geraten 
und  dann  nach  der  Lunge  getragen  zu  werden.  In  dieser  kann  sich 
der  eben  skizzierte  Prozeß  wiederholen  und  schließlich  entweder  zu 
einer  Ausscheidung  mit  den  Sputis,  oder  zu  einer  Zerstreuung  über 
den  ganzen  Körper  führen.  Während  der  erstere  Vorgang  bisher  noch 
nicht  beobachtet  ist,  sind  Bilharziaeier  gegenwärtig  wohl  in  allen 
Geweben  und  Organen  des  Körpers  tatsächlich  konstatiert  worden; 
doch  bleiben  die  hauptsächlichsten  Lokalisationen  immer  Rectum  und 
Blase  nebst  ihrer  Umgebung,  Leber  und  Lunge. 

Ein  prinzipieller  Unterschied  betreffs  der  an  diesen  Orten  auf- 
tretenden Eiformen  besteht  für  Aegypten  nicht,  obwohl  er- 
fahrungsgemäß in  den  Beckenorganen  und  der  Lunge  die  normalen, 
in  der  Leber  die  anormalen  Eier  an  Zahl  überwiegen.  Von  prin- 
zipieller Wichtigkeit  erscheinen  die  Verhältnisse  in  der  Blase. 
Ein  wenn  auch  selteneres  Vorkommen  bauchstachliger  Eier  in  deren 
Wand  wird  (unter  Hinweis  auf  das  bekannte  Vorkommen  derselben 
Eier  in  den  Kernen  von  Blasensteineri)  schon  von  Sonsino^  erwähnt 
und  ist  neuerdings  in  2  von  40  Fällen  aufs  neue  von  Ferguson 
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lind  in  8  von  23  Fällen  von  Verf.  ^  konstatiert  worden.  In  den 
wenigen,  anatomisch  genauer  studierten  Fällen  amerikanischen  Ur- 
sprungs wurde  dagegen  die  Blase  vollkommen  frei  befunden,  während 
im  Rectum  entweder  nur  bauchstachlige  Eier,  oder  beide  Eiformeu 
gemischt  vorhanden  waren.  Letulles^  ursprüngliche  Angaben 
lauten  in  bezug  auf  letzteren  Punkt  sehr  positiv,  und  auch  bei  Pirajä 
DA  Silva  heißt  es  an  einer  Stelle  nur,  daß  „einige  Eier"  ihren  Seiten- 
doru  sehr  deutlich  zeigten. 

Entleerung  der  Eier.  Angesichts  der  Verteilung  der  Eier 
im  Körper  erscheint  es  natürlich,  daß  in  den  Faeces  beide  Eiformen, 
entweder  getrennt,  oder  gemischt  auftreten  können,  während  anderer- 
seits die  bisher  geradezu  als  Axiom  betrachtete  Entleerung  von  aus- 
schließlich endstachiigen  Eiern  mit  dem  Urin  zu  dem  unzweifelhaften 
Vorkommen  bauchstachliger  Eier  in  der  Blasenwand  in  einem  ge- 
wissen Widerspruch  stand.  Tatsächlich  sind  nun  bauchstachlige  Eier 
im  Urin  schon  von  älteren  Autoren  wiederholt  beobachtet  iind  ge- 
meldet worden  (Norman  Moore  cf.  Bowlby,  1889,  Duncan  in  Süd- 
afrika, Trehaki,  Pfister,  Keatinge  (cf.  Looss  5)  und  noch  neuerdings 
hat  in  Kairo  stud.  Riad  Yusef  kurz  hintereinander  in  4  Fällen  ähn- 
liche Verhältnisse  konstatiert,  die  vom  Verf.  verifiziert  wurden; 
bei  einem  der  Kranken  betrug  die  Zahl  der  bauchstachligen  Eier  ca. 
30  Proz.  der  endstachligen.  Verschwindet  somit  für  die  ägyptische 
Bilharziosis  der  letzte  (in  der  anscheinend  prinzipiell  verschiedenen 
Lokalisation  der  beiden  Eiformen  bestehende)  Grund  für  die  An- 
nahme von  2  verschiedenen  Species,  so  liefern  neuere  Beobachtungen 
aus  anderen  Bilharziagegenden  den  Beweis,  daß  dort  die  Verhältnisse 
höchstens  graduell  von  denen  in  Aegypten  verschieden  sind.  Daß 
in  Südafrika,  wo  das  „endstachlige  Ei"  allein  herrschen  sollte,  auch 
das  „bauchstachlige  Ei"  eine  weite  Verbreitung  besitzt,  ist  durch 
die  recht  gründlichen  Arbeiten  von  Turner  und  Leiper^  offenbar  ge- 
worden. So  fand,  um  nur  einen  Punkt  anzuführen,  .Turner  3  in 
27  Fällen  von  Appendicitis  20mal  Bilharziaeier,  und  zwar  in  SO  Proz. 
dieser  Fälle  endstachlige,  in  5  Proz.  bauchstachlige  Eier,  und  in 
10  Proz.  beide  Eiformen  gemischt.  Aus  dem  Kongogebiet  und  Uganda, 
wo  umgekehrt  die  B.  mansoni  mit  dem  bauchstachligen  Eie  herrschen 
sollte,  meldet  Lftulle^  das  Vorkommen  echter  Hämaturie,  und 
Castellani  &  Low  das  Vorkommen  endstachliger  Eier  in  den  Faeces. 
Aus  Amerika  endlich,  der  Hochburg  der  K  mansoni,  beschreibt  Bray- 
TON  neuerdings  je  einen  einwandsfrei  festgestellten  Fall  von  dem 
Vorkommen  endstachliger  Eier  in  den  Faeces  und  dem  Vorkommen 
bauchstachliger  Eier  im  Urin,  Schon  diese  wenigen  Beobachtungen,, 
die  sich  mit  der  Zeit  und  sorgfältiger  Untersuchung  aber  unbedingt 
mehren  werden,  dürften  zur  Genüge  zeigen,  daß  der  Grund,  auf  dem 
B.  mansoni  steht,  ein  trügerischer  ist. 

Entwickelungsgeschichte  und  Infektionsmodus. 

Miracidien.  Die  in  lebend  entleerten  Bilharziaeiern  enthaltenen 
Miracidien  waren  schon  den  ersten  Beobachtern  bekannt  und  wurden 
in  der  Folge  wiederholt  untersucht,  zum  Teil  an  Ort  und  Stelle 
(Btlharz,  Mantey,  Sonsino,  Brock,  Looss),  zum  Teil  in  Europa,  wo 
sie  von  heimgekehrten  Patienten  geliefert  wurden  (Cobhold,  Chatin, 
Railliet  u.  a.).  Sie  wurden  beschrieben  als  durchsichtige,  ungemein 
bewegliche  Geschöpfe  von  ca.  0,2  mm  Länge,  deren  im  allgemeinen 
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zylindrischer  Körper  vorn  in  ein  kleines  „Rüsselchen"  ausläuft  und, 
von  diesem  abgesehen,  dicht  mit  Flimmerhaaren  bekleidet  ist.  Betreffs 
der  inneren  Organisation  lauteten  die  Angaben  unbestimmt  und  wider- 
sprechend, bis  Loossi  nachwies,  daß  sie  in  allen  wesentlichen  Zügen 
dieselbe  ist  wie  bei  den  durch  Leuckart  und  Thomas  (1881)  näher 
bekannt  gewordenen  Miracidien  der  Fasdola  hepatica.  Von  den 
3  im  Vorderkörper  gelegenen  sackartigen  Gebilden  ist  das  mittlere 
ein  rudimentärer  Darm;  die  beiden  seitlichen  repräsentieren  ein- 
zellige Drüsen,  die  jederseits  an  der  Basis  des  Rüssels 
münden.  Dahinter  liegt  ein  Ganglion  und  in  der 
Leibeswand  ein  (auch  von  Cobbold  und  Brock  ge- 
sehenes) Exkretionssystem,  bestehend  aus  zwei  ge- 
trennten Gefäßen,  die  nahe  dem  Hinterende  aus- 
münden und  nach  innen  zu  stark  gewunden  verlaufen, 
bis  sie  in  2  Aeste  zerfallen,  deren  jeder  in  einem 
kleinen  Flimmertrichter  endet.  Das  Hinterende  wird 
eingenommen  von  einem  „Keimlager",  von  dem  ein- 
zelne Zellen  sich  bereits  losgelöst  und  in  kleine 
„Keimballen"  umgewandelt  haben;  letztere  werden 
als  „kleinere  kugelige  Körper"  schon  von  Bilharz 
erwähnt  (über  die  sogenannten  „Sarcodekugeln" 
späterer  Beobachter  siehe  unten).  Die  Miracidien 
der  B.  jajmnica  gleichen  denen  der  B.  haematobia  in 
allen  wesentlichen  Einzelheiten, 

Fig.  7.  Freischwimmendes  Miracidiiim  von  B.  haematobia. 
Vorn  in  der  Mitte  der  rudimentäre  Darm,  rechts  und  links  von 
ihm  die  beiden  Drüsen.  Dahinter  das  Nervensystem,  in  den  Seiten 
tUe  Exkretionseefäße.  Im  Körperende  das  Keimlager,  von  dem 
sich  einige  Zellen  losgelöst  und  zum  Teil  schon  in  kleine  Keim- 
ballen  imigewandelt  haben.    Vergr.  ca.  250.  •  Orig. 

Ueber  das  Ausschlüpfen  der  Miracidien  lauten  die  An- 
gaben der  Autoren  ebenfalls  widersprechend.  Es  wird  mehrfach  be- 
richtet, daß  sie  schon  in  fi'isch  gelassenem  Urin,  oder  in  den  Ge- 
weben (bei  Operationen,  Sektionen  etc.)  gelegentlich  frei  gesehen 
wurden ;  während  die  älteren  Beobachter  derartige  Vorkommnisse  aber 
für  normal  hielten,  lassen  neuere  Erfahrungen  keinen  Zweifel,  daß  es 
sich  in  ihnen  um  zufällig  (durch  Druck,  Wasserzutritt,  etc.)  befreite 
Exemplare  handelte.  In  unverändertem  Urin,  auch  im  Blut,  Milch 
(LoRTET  &  Vialleton)  etc.  verharren  die  Miracidien  ebenso  ruhig 
in  ihren  Eischalen,  wie  in  den  Geweben  des  Wirtes.  Während  sie 
an  letzterem  Orte  aber  für  lange  Jahre  am  Leben  bleiben  —  sie 
wurden  z.  B.  noch  lebend  entleert  9  (Sonsino)  und  15  (Lortet) 
Jahre,  nachdem  ihre  Träger  den  Infektionsbedingungen  entzogen 
waren  —  beginnen  sie  in  den  genannten  Flüssigkeiten  schon  nach 
wenigen  Stunden  abzusterben.  Dagegen  bewirkt  ein  Zusatz  von  Was- 
ser zu  dem  frischen  Urin  nach  kürzester  Zeit  lebhafte  Lebensäuße- 
rungen der  Tiere  und,  je  nach  der  Temperatur  früher  oder  später,  ein 
Bersten  der  Schale,  durch  welches  der  Insasse  nach  außen  hervor- 
geworfen wird.  Die  freien  Miracidien  schwimmen  erst  sehr  lebhaft 
im  Wasser  umher,  doch  ist  es  bis  jetzt  nicht  gelungen,  sie  auch  in 
ganz  reinem  Wasser  länger  als  höchstens  48  Stunden  am  Leben  zu 
erhalten  (Sonsino,  Looss,  Lortet).    Ebenso  lang  ist  nach  Katsur.vda 
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&  Hashegawa  die  Lebensdauer  der  Miracidien  von  B.  japonica,  wäh- 
rend andere  Autoren  für  diese  5  Tage  (Houghtox)  und  sogar  einige 
Monate  (Tsuchiya)  angeben;  biologisch  sind  die  letzteren  Angaben 
nicht  sehr  wahrscheinlich ;  ihre  Bestätigung  bleibt  deshalb  abzuwarten. 
Wie  die  noch  in  den  Eischalen  eingeschlossenen,  so  sind  auch  die 
freien  Miracidien  äußerst  empfindlich  gegen  Unreinheiten  ihrer  Um- 
gebung. CoBüGLD  sah  sie  schnell  absterben  in  Wasser,  das  durch 
Karmin  gerade  gefärbt  war,  oder  dem  Tropfen  von  Kalipermanganat- 
lösung  oder  Alkohol  zugesetzt  wurden,  wohingegen  Brack-  und  selbst 
Seewasser  ihnen  nicht  schadeten.  Dasselbe  konstatiert  Conor  für 
Thermalwässer  mit  mäßigem  Gehalt  an  Kochsalz  und  Magnesium - 
sulfat.  LoRTET  &  ViALLETON  beobachteten  schnelles  Zugrundegehen 
bei  erneutem  Zusatz  von  Urin  zu  dem  reinen  Wasser,  in  dem  die 
Tiere  gehalten  wurden.  Looss  konstatierte  ein  Absterben  innerhalb 
von  ca.  1  Minute  in  HCl-Lösungen  von  ^/iooo>  und  Absterben  inner- 
halb von  3  Minuten  in  Lösungen  von  ^/2ooo;  Befunde  wurden 
neuerdings  bestätigt  von  Conor  für  B.  haematobia  und  von  Katsurada 
&  Hashegawa  für  B.  japonica.  Sogar  einfacher  Kontakt  mit  Filter- 
papier tötet  die  Tiere  nach  kurzer  Zeit  (Verf.).  Vor  dem  Ab- 
sterben, gleichgültig,  ob  es  innerhalb  oder  außerhalb  der  Schale  ge- 
schieht, bilden  sich  im  Körper  allmählich  größer  werdende  Tropfen 
einer  hyalinen,  weichflüssigen  Substanz,  die  unter  dem  Namen  ,, Sar- 
code-Kugeln" in  den  älteren  Beschreibungen  eine  Rolle  spielen.  Sie 
treten  bei  leichtem  Drucke  einzeln,  beim  Bersten  des  Körpers  in 
größerer  Zahl  nach  außen  hervor,  und  nehmen  gelegentlich  eine 
der  flachen  Epidermiszellen  mit  sich,  deren  Plimmerhaare,  wenn  sie 
noch  eine  Zeitlang  weiter  arbeiten,  selbständige  Organismen  vor- 
täuschen. Diese  Kugeln  sind  nicht,  wie  hier  und  da  vermutet  wird, 
weitere  Entwickelungsphasen  der  Miracidien,  oder  gar  junge  Sporo- 
cyten  (Bour),  sondern  Zerfalls-  und  Auflösungsprodukte. 

Uebertragungsversuche.  Versuche,  die  weiteren  Schicksale 
der  Miracidien  zu  erforschen,  sind  in  großer  Zahl  angestellt  worden. 
Naturgemäß  konnten  sie  anfangs  nur  von  allgemeinen  Voraussetzungen 
ausgehen  und  erst  mit  der  Zeit  und  der  Erweiterung  unserer  Kennt- 
nisse eine  bestimmtere  Richtung  annehmen.  So  arbeiteten  die  älteren 
Beobachter  (und  einige  neuere)  mit  Eiern,  die  sie  an  Versuchstiere, 
teils  mit  der  Nahrung  verfütterten  (Harley  an  einen  Hund;  Mantey 
an  Hunde,  junge  Katzen  und  Nilfische;  Lortet  &  Vialleton  an 
Meerschweinchen,  einen  Affen  und  einen  jungen  Stier),  teils  direkt 
in  Venen  injizierten  (Lortet  &  Vialleton  an  Kaninchen).  Vom 
Standpunkte  unseres  heutigen  Wissens  betrachtet,  erscheinen  die 
ausnahmslos  negativen  Ergebnisse  dieser  Versuche  verständlich,  da 
das  Verhalten  der  Miracidien  zu  Wasser  unbedingt  darauf  hinweist, 
daß  diesem  eine  wichtige  Rolle  im  Infektionsprozeß  zukommt  — 
frische  Bilharziaeier  wohl  überdies  unter  natürlichen  Verhältnissen 
kaum  die  Aussicht  haben,  sofort  in  den  Magen  oder  die  Venen  eines 
Menschen  zu  gelangen.  Mit  der  vollendeten  Aufdeckung  der  allge- 
meinen Lebensgeschichte  der  Trematoden  (durch  v.SiEnoLD.LEUcKART, 
Thomas  u.  a.)  nahmen  die  Experimente  insofern  eine  andere  Rich- 
tung an,  als  jetzt  Eier  in  Wasser  mit  verschiedenen  Mollusken  zu- 
sammengebracht und  den  ausschlüpfenden  Miracidien  Gelegenheit  zur 
Einwanderung  in  diese  geboten  wurde  (Cobbold,  Sonsino,  Lortet 
&  Vialleton,  Looss).  Aber  auch  die  neuen  Versuche  verliefen  voll- 
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kommen  negativ,  obwohl  Lortet  und  Sonsino  mit  einigen,  Loass  mit 
sämtlichen  im  Nildeita  vorkommenden  MoUuskenspecies  experimen- 
tierte und  in  denselben  Speeles,  obwohl  sie  in  Mengen  an  notorischen 
Infektionsherden  eingesammelt  wai'en,  ebenso  vergeblich  nach  etwa 
natürlich  vorhandenen  Entwickelungsformen  der  JMharxia  suchte. 
Experimente  mit  anderen  Wassertieren,  wie  kleinen  Krebsen,  In- 
sektenlarven, Fischen  (Cobbold,  Sonsino,  Looss),  selbst  Wasser- 
pflanzen (Looss)  führten  zu  keinem  besseren  Resultate.  Zwar  glaubte 
Sonsino  3  eine  Zeitlang,  sich  von  der  Einwanderung  der  Bilharzia- 
miracidien  in  kleine  Wasserkrebse  und  ihrer  nachfolgenden  direkten 
Umwandlung  in  junge  Bilharzien  überzeugt  zu  haben,  mußte  seine 
Angaben  aber  zurückziehen,  als  sich  herausstellte,  daß  die  prä- 
sumptiven  jungen  Bilharzien  Cercarien  anderer  Distomeu  und  schon 
vor  den  Experimenten  in  den  Versuchstieren  vorhanden  gewesen  waren. 

Infektionstheorien.  Die  von  den  Autoren,  teils  auf  ihre 
Experimente,  teils  auf  die  Vorgeschichte  ihrer  Patienten  und  die  Ver- 
breitung der  Krankheit  gegründeten  Theorien  über  den  Infektions- 
modus haben  das  Gemeinsame,  daß  sie  dem  Wasser  die  Holle  als 
Uebertragungsmittel  zuschreiben,  sind  sonst  aber  sehr  verschieden  und 
werden  von  einzelnen  Autoren  auch  gewechselt  oder  als  Alternativ- 
hypothesen nebeneinander  vorgetragen.  Am  häufigsten  wird  das  Wasser 
in  der  Form  des  Trinkwassers  beschuldigt;  mit  ihm  sollen  Eier 
oder  auch  freischwimmende  Miracidien  aufgenommen  werden  und 
sich  dann  im  Körper  direkt  in  neue  Bilharziawürmer  verwandeln 
(Griesinger,  Mantey,  Sonsino),  oder  aber  die  Miracidien  dringen 
erst  in  noch  unbekannte  Zwischenwirte  ein  und  werden  mit  diesen 
beim  Trinken  verschluckt  (Sonsino,  Lortet  &  Vialleton).  Blan- 
CHARD  betont,  daß  der  Z wischen wirt  wahrscheinlich  ein  Gasteropode 
sei  (in  dem  dann  auch  eine  Vermehrung  der  Würmer  stattfinden 
würde).  Das  Trinkwasser  als  Infektionsquelle  schlechthin,  verdäch- 
tigen Fritsch,  Sandwith,  Elgood  u.  a. ;  ungereinigte  Vegetablien 
Sandwith,  Elgood. 

Nach  einer  anderen  Theorie  erfolgt  die  Infektion  dadurch,  daß 
im  Wasser  vorhandene  Miracidien  nicht  passiv  verschluckt  werden, 
sondern  z.  B.  beim  Baden  aktiv  in  den  Menschen  eindringen.  Allen 
stellt  sich  dies,  anscheinend  einem  alten  Volksglauben  folgend  (cf. 
Turner),  jedenfalls  durch  die  Hauptlokalisation  der  Krankheit  ver- 
leitet, so  vor,  daß  die  Parasiten  die  Urethral-  und  Analöffnungen  als 
Eintrittspforten  benutzen  und  von  dort  nach  Blase  und  Darm  weiter 
wandern ;  auf  die  sonderbaren  Konsequenzen,  zu  denen  ihn  seine 
Theorie  neuerdings  führt,  sei  hier  nur  hingewiesen.  Harley  dagegen 
betrachtet  die  ganze  Haut  als  Eintrittspforte,  während  Brock  in 
allgemeiner  Form  das  Baden  als  Infektionsgelegenheit  bezeichnet. 
Looss  endlich  stellt,  auf  seinen  negativ  verlaufenen  Versuchen  mit 
Mollusken  einerseits,  und  dem  Vorhandensein  eines  Keimlagers  in  den 
Miracidien  andererseits  fußend,  die  Theorie  auf,  daß  die  Miracidien 
von  Wasser  oder  nassem  Boden  aus  in  die  Haut  eindringen,  in  der 
Leber  ihres  Wirtes  aber  zu  einer  Sporocyste  auswachsen,  aus  welcher 
erst  die  definitiven  Würmer  hervorgehen,  um  sich  bei  herannahender 
Reife  weiter  im  Körper  auszubreiten.  Von  Manson  und  Sambon^ 
wird  gegen  diese  Theorie  geltend  gemacht,  daß  die  eigenartige  Ver- 
breitung der  Bilharziose  unbedingt  auf  die  Existenz  eines  zurzeit 
noch  unbekannten  Zwischenwirtes  von  gleich  eigenartiger  Verbrei- 
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tung  hinweise.  Erwähnt  sei  noch,  daß  Harley,  Sonsino  und  einige 
neuere  Autoren  auch  eine  Autoinfektion  für  möglich  halten,  in 
der  Weise,  daß  einzelne  Eier,  ohne  nach  außen  zu  gelangen,  im 
Körper  ausschlüpfen  und  dort  direkt  zu  neuen  Würmern  auswachsen. 
Abgesehen  von  der  biologischen  Unwahrscheinlichkeit,  die  ein  solcher 
Vorgang  hat,  dürften  die  zahllosen  Fälle  einer  spontanen  Ausheilung 
der  Krankheit  nach  längerer  oder  kürzerer  Dauer,  sowie  das  gleich 
allgemein  bestätigte  Ausbleiben  einer  gegenseitigen  Infektion  bei 
Ehegatten  genügend  gegen  diese  Annahme  sprechen. 

Gegenüber  gewissen  Beobachtungen  von  Mrs.  Elgood,  die  von 
Sandwith,  Samson  und  der  Verfasserin  selbst  als  Beweis  gegen  die 
Hautinfektionstheorie  ausgelegt  werden,  sucht  Looss*  zu  zeigen,  daß 
nur  diese  Theorie,  nicht  aber  die  Trinkwassertheorie  (einschließ- 
lich der  präsumptiven  Uebertragung  durch  ungereinigte  Vegetabilien) 
imstande  ist,  die  besondere  Verbreitung  der  Krankheit  in  Aegypten 
zu  erklären.  Denn  auf  dem  Lande  ist  vorwiegend,  und  stellenweise 
fast  ausschließlich,  die  männliche  Bevölkerung  jeden  Alters  infiziert, 
obwohl  Trinkwasser  und  Nahrung  für  beide  Geschlechter  im  wesent- 
lichen die  gleichen  sind;  in  den  Städten  (speziell  in  Kairo)  erweisen 
sich  in  erster  Linie  die  Kinder  der  Eingeborenen  (das  häufige  Vor- 
kommen des  Parasiten  bei  Mädchen  war  gerade  von  Mrs.  Elgood 
nachgewiesen  worden)  behaftet,  trotzdem  sie  nicht  nur  mit  den  Er- 
wachsenen, sondern  auch  mit  den  zahlreichen  Europäern  niederer 
Klasse  dasselbe  Trinkwasser  und  zum  Teil  auch  dieselbe  Nahrung, 
vor  allem  gewisse  rohe  Vegetabilien  genießen.  Die  Infektionsquelle 
kann  nach  Looss  keine  allgemeine  sein,  sondern  muß  in  besonderen 
Umständen  oder  Gewohnheiten  liegen,  welche  die  Infizierten  von 
den  nicht  (oder  nicht  mehr)  Infizierten  trennen. 

Während  die  Zahl  der  Beobachter,  welche  sich  auf  Grund  persön- 
licher Erfahrungen  zugunsten  der  Hautinfektionstheorie  aussprechen, 
in  ständigem  Wachstum  begriffen  ist,  haben  Versuche,  diese  Theorie 
durch  das  Experiment  zu  erproben  (von  Looss  ^  mit  indischen  Affen, 
von  LoRTET^  mit  Schafen  und  Kälbern,  von  Wolff  und  Bour  mit 
afrikanischen  Affen  angestellt),  bisher  nur  zu  negativen  Ergebnissen 
geführt.  Der  Grund  liegt  wohl  zweifellos  darin,  daß  sich  die  B. 
haematohia  nur  im  Menschen  zu  entwickeln  vermag,  also  zu  den 
sogenannten  „monoxenen"  Parasiten  gehört.  Speziell  in  Aegypten, 
wo  die  Bilharziosis  unter  der  Landbevölkerung  eine  so  außerordent- 
liche Verbreitung  hat,  ist  von  ihrem  gleichzeitigen  Vorkommen  bei 
Schafen,  Ziegen,  Rindern,  Pferden,  Hunden  und  Katzen  bisher  kein 
Fall  bekannt  geworden,  obwohl  namentlich  die  Wiederkäuer,  bei 
ihrem  ständigen  Aufenthalt  auf  den  Feldern,  doch  mindestens  den 
gleichen  Infektionsbedingungen  ausgesetzt  sind  wie  der  Mensch.  Der 
Umstand,  daß  sie  trotzdem  frei  bleiben,  weist  zwingend  darauf  hin, 
daß  sie  für  die  Bilharziosis  nicht  empfänglich,  also  auch  als  Ver- 
suchstiere nicht  geeignet  sind;  ähnliches  gilt  auch  für  die  von  den 
anderen  Autoren  verwendeten  Affen. 

Im  Gegensatz  zu  der  B.  haematobia  ist  die  B.  japonica  ,.poly- 
xen",  da  sie  außer  beim  Menschen  häufig  auch  bei  Hunden, 
Katzen,  Rindern  und  in  geringerem  Maße  bei  Pferden  vorkommt. 
Die  Gelegenheit,  diese  Tiere  zu  Versuchszwecken  zu  benutzen,  ist 
von  Japanischen  Autoren  eifrig  benutzt  worden  und  hat  zu  dem 
experimentellen  Nachweis  geführt,  daß  die  B.  japonicaiw  den  Menschen 
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tatsächlich  durch  d,ie  Haut  eindringt,  und  zwar  nur  durch  diese. 
Die  ersten  Versuche  wurden  von  Katsurada  &  Hashegawä  mit  durch- 
aus positivem  Erfolge  an  jungen  Hunden  und  Katzen  angestellt, 
während  ein  anderer  Hund,  dem  infektiöses  Wasser  durch  den  Mund 
verabreicht  worden  war,  gesund  blieb.  Fujinami  &  Nakamüea  be- 
nutzten eine  größere  Zahl  von  Kälbern,  die,  aus  einer  nicht  infizierten 
Lokalität  stammend,  einem  notorisch  infektiösen  Wasser  in  der 
Weise  ausgesetzt  wurden,  daß  dieses  in  gewissen  Fällen  nur  ge- 
trunken werden,  aber  (von  der  unmittelbaren  Umgebung  des  Mundes 
abgesehen)  nicht  an  die  Haut  kommen,  in  anderen  die  Haut  benetzen, 
aber  nicht  getrunken  werden  konnte.  Bei  der  Untersuchung  erwiesen 
sich  die  letzteren  Versuchstiere  alle  infiziert,  die  ersteren  mit  einer 
Ausnahme  (die  einer  zufälligen  Hautinfektion  von  der  Umgebung  des 
Mundes  aus  zugeschrieben  wird)  als  frei  von  dem  Parasiten.  Bei 
den  durch  die  Haut  infizierten  Tieren  war  auch  Sorge  getragen 
worden,  daß  Anus  und  Genitalien  hoch  über  dem  Wasser  blieben, 
womit  die  Ansicht,  daß  die  Infektion  durch  diese  Organe  erfolgen 
müsse,  definitiv  widerlegt  ist.  Matsuura  endlich  infizierte  sich  (nach 
einer  Notiz  bei  Katsurada  &  Hashegawä)  selbst  dadurch,  daß  er 
seine  Extremitäten  eine  Zeitlang  in  verseuchtes  Wasser  eintauchte. 
Nach  neueren  Mitteilungen  desselben  Autors  (deren  Referate  aller- 
dings nicht  sehr  klar  gehalten  sind)  scheint  es  tatsächlich  das  Mira- 
cidium  zu  sein,  welches  in  den  Menschen  einwandert. 

Zum  Schlüsse  noch  einige  kurze  Hinweise  technischer  Natur.  Am  leich- 
testen zu  finden  sind  Bilharziawürmer  in  der  Pfortader,  deren  Inhalt  man  ein- 
fach in  eine  größere,  flache  Glasschale  fließen  läßt.  Die  J  fallen  dann  ent- 
weder sofort  (oder  aber  bei  Betrachtung  gegen  einen  dunklen  Hintergrund)  durch 
ihre  weiße  Farbe  auf,  während  vorhandene    5  feine  dunkle  Fäden  bei 

Betrachtung  gegen  einen  weißen  Hintergrund  hervortreten.  Erleichtert  wird 
die  Auffindung  aller  Würmer,  wenn  man  das  gesammelte  Blut  erst  reichlich  mit 
physiologischer  Kochsalzlösung  verdünnt,  kräftig  umrührt,  und  dann  die  über- 
stehende Flüssigkeit  vorsichtig  abgießt.  In  Fällen,  wo  VVürmer  frei  im  Pfort- 
aderblut zugegen  sind,  erhält  man  oft  noch  mehr,  wenn  man  die  Leber  in 
Stücke  zerschneidet  und  diese  unter  Kochsalzlösung  auspreßt  (Untersuchung  des 
Bodensatzes  wie  vorher).  Zur  Auffindung  der  Bilharzien  an  ihren  übrigen 
Wohnsitzen  müssen  die  Venen  (am  besten  unter  Ausspannung  der  betreffenden 
Organe,  bei  Darm  und  Blase  überdies  unter  Abtrennung  der  Mucosa  von  der 
Muscularis)  frei  gelegt  werden.  Die  (j  heben  sich  dann  gewöhnlich  ohne  weiteres 
von  dem  dunklen  Inhalt  der  Gefäße  ab  (gelegentlich,  und  besonders  bei  älteren 
Leichen,  werden  sie  durch  Fibringerinnsel  vorgetäuscht),  während  die  5  erst 
bei  Betrachtung  gegen  das  Licht  oder  einen  weißen  Hintergrund  als  feine 
schwarze  Fäden  auffallen.  Um  sie  möglichst  unverletzt  zu  erhalten,  schneidet 
Verf.  die  okkupierten  Gefäße  etwa  1/2 — 1  cm  von  den  Würmern  entfernt  an  und 
streicht  die  letzteren  dann  leicht  mit  einem  Spatel  gegen  die  Oeffnung  hin. 
In  günstigen  Fällen  kann  man  die  Gefäße  auch  ganz  ausschneiden  und  auf  einer 
Glasplatte  ausdrücken. 

Die  Konservierung  erfolgt  am  besten  in  Sublimatlösung.  Sollen  die 
Würmer  für  anatomische  und  vergleichend-anatomische  Zwecke  dienen,  dann 
bringt  mau  je  eine  kleine  Zahl  von  ihnen  mit  etwa  5 — 10  ccm  physiologischer 
Kochsalzlösung  in  ein  Reagenzglas,  verschließt  dieses  mit  dem  Daumen  und 
schüttelt  es  einige  Male  in  der  Richtung  seiner  Achse  kräftig  hin  und  her. 
Dann  fügt  man  schnell  ca.  2  ccm  konzentrierter  Sublimatlösung  hinzu  und 
schüttelt  nochmals  wie  vorher.  Das  Verfahren  hat  den  Zweck,  die  Tiere  durch 
die  Bewegung  der  Flüssigkeit  einerseits  von  dem '  anhaftenden  Blute  zu  be- 
freien, und_  sie  andererseits  mechanisch  zu  strecken  und  in  diesem  Zustande  zu 
fixieren;  die  Stärke  des  Schütteins  ist  dementsprechend  je  nach  Bedürfnis  zu 
regulieren.  Bei  den  $  ist  Vorsicht  geboten,  damit  sie  sich  nicht  verknäueln. 
Sollen  Pärchen  in  copula  erhalten  werden,  dann  ersetzt  man  das  Schütteln  durch 
emico  leichte  Hin-  und  Herbowegungen  des  Reagenzglases  und  läßt  nach  dem 
Sublimatzusatz  ganz  ruhen.    Einzelne  Pärchen,  stärker  geschüttelt,  trennen 
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sich  gewöliiilich,  lassen  dann  aber  bequemere  anatomische  Untersuchung  zu. 
Die  Nachbehandlung  der  konservierten  Würmer  bietet  nichts  Besonderes. 

Bilharziaeier  konserviert  Verf.  durch  Uebertraguugen  des  Urinsedimentes 
oder  vorher  mit  Wasser  gemischter  und  von  den  gröberen  Bestandteilen  befreiter 
Faecesproben  in  das  ca.  10-fache  Volumen  70-proz.  Alkoholes,  der  auf  ca.  60"  C 
erhitzt  ist.  Nach  dem  Erkalten  und  Setzenlassen  der  Flüssigkeit  wird  der 
Bodensatz  je  nach  Erfordernis  noch  ein  oder  mehrere  Male  mit  reinem  70-proz. 
Alkohol  gewaschen  und  dann  in  eine  Mischung  von  100  Alk.  70  Proz.  -(- 
5  Glyzerin  übertragen,  die  an  einem  warmen  Orte  (z.  B.  in  einem  Inkubator; 
offen  aufbewahrt,  allmählich  verdunstet,  bis  am  Ende  die  ursprüngliche  eier- 
haltige  Masse  mit  reinem  Glyzerin  imbibiert  ist.  Man  kann  sie  so  lange  Zeit 
aufbewahren,  auch  kleine  Partikel  als  Dauer präparate  in  Glyzeringelatine  ein- 
schließen. Das  Aussehen  der  so  konservierten  Eier  ist  natürlicher  als  l)ei  An- 
wendung irgendeiner  anderen  Behandlungsmethode. 

Um  die  Gegenwart  spärlicher  Eier  in  gewissen  Organen  des  Körpers 
nachzuweisen,  kann  man  größere  Stücke  der  betreffenden  Organe  durch  Kochen 
in  5 — 10-proz.  Kalilauge  lösen;  doch  ist  dabei  Vorsicht  geboten,  weil  bei  zu 
langem  Kochen  auch  die  Eischalen  gelöst  werden.  Vollkommen  sicher,  frei- 
lich auch  etwas  langwieriger,  ist  dagegen  mehrtägiges  Digerieren  in  schwacher 
Salzsäure  (cä.  1/15-normal)  bei  50 — 60°  C.  Etwa  vorhanden  gewesene  Eier 
finden  sich  dann  im  Bodensatz  der  Lösung. 
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II.  Medizinischer  Teil. 

Von 

Prof.  Dr.  S.  Kartulis 

in  Alexandrien. 
Mit  einer  farbigen  Tafel  und  5  Ilguren  im  Text. 


Seit  der  Entdeckung  des  „Distomum  liaematobium"  von  Th. 
BiLHARz  im  Jahre  1851,  als  des  Erregers  der  ägyptischen  Bilharzia- 
krankheit,  und  den  später  erfolgten  Veröffentlichungen  über  die 
große  Verbreitung  dieses  Parasiten  in  fast  allen  tropischen  und  sub- 
tropischen Ländern,  gilt  dieses  Leiden  als  eine  der  häufigsten  und  ge- 
fährlichsten Seuchen  dieser  Länder.  Insonderheit  ist  die  Bilharzia- 
krankheit,  wegen  ihrer  großen  Verbreitung  und  Heftigkeit,  in 
Aegypten  eine  der  schlimmsten  Geißeln  des  Landes. 

Durch  statistische  Erhebungen  aus  dem  Kranken-  und  Sektions- 
material der  Hospitäler  des  Nildeltas  wurde  gezeigt,  daß  nur  wenige 
Personen  der  einheimischen  Bevölkerung  von  der  Bilharziakrankheit 
verschont  werden.  Obwohl  einerseits  eine  ziemlich  große  Zahl  von 
Menschen  leicht  oder  nur  vorübergehend  daran  erkrankt,  verfallen 
anderseits  Tausende  von  Menschen  durch  verschiedenartige  und 
Jahre  hindurch  dauernde  Störungen  dem  Siechtum  und  es  entsteht  da- 
durch ein  großer  Verlust  an  arbeitenden  Händen  für  die  Landwirt- 
schaft, abgesehen  von  den  Menschenleben,  welche  durch  die  Kompli- 
kationen des  Leidens  zugrunde  gehen. 

Ueber  die  Morbidität  und  Mortalität  der  Krankheit  besitzen  wir 
gegenwärtig  keine  genaue  Statistik.  Unsere  Kenntnisse  darüber  er- 
geben sich  aus  den  Berichten  der  verschiedenen  Hospitäler  des 
Landes,  sowie  auch  zum  Teil  aus  Mitteilungen  der  in  der  Provinz 
praktizierenden  Aerzte. 

Das  gewöhnlichste  Symptom  der  Bilharziosis  ist  die  Hämaturie, 
und  wohin  der  Arzt  im  Gebiet  des  Nildeltas  kommen  kann,  erkennt 
er  bald,  daß  das  blasse  und  kränkliche  Aussehen  des  Landvolkes  in 
den  ineisten  Fällen  durch  diese  Krankheit  verursacht  wird.  Aber 
auch  in  den  Ambulatorien  der  größeren  Städte  Aegyptens  kann  man 
darauf  rechnen,  daß  unter  dem  Kranken material  ein  Zehntel  an  Bil- 
harziosis leidet. 

Nächst  der  Hämaturie  ist  bei  der  ägyptischen  Bilharziosis 
der  Dickdarm  erkrankt,  während  bei  der  japanischen  Form  die 
Krankheitssymptome  nur  auf  dieses  letztere  Organ  sich  beschränken. 
Die  gewöhnlichen  Komplikationen  der  ägyptischen  Form  sind  Harn- 
fistcln,  Blasensteine,  Prostatitis,  Hydro-  und  Pyone- 
phrose,  sowie  Tumoren  der  Blase  und  des  Rectums. 
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Verbreitung. 

Die  Bilharziakrankheit  war  auch  im  grauen  Altertum  bekannt. 
RuFFER  fand  in  den  mikroskopischen  Schnitten  der  Nieren  von 
den  Mumien  der  20.  Dynastie,  also  1250—1000  Jahre  vor  unserer 
Zeitrechnung,  verkalkte  Bilharziaeier. 

Alle  Autoren,  die  sich  mit  der  Bilharziakrankheit  befaßt  haben, 
stimmen  darüber  überein,  daß  fast  80  Proz.  der  männlichen  und 
10 — 15  Proz.  der  weiblichen  Bevölkerung  des  ägyptischen  Deltas  an 
der  Krankheit  leiden,  oder  vorübergehend  gelitten  haben.  In  Kairo 
und  Alexandrien  ist  das  Leiden  nur  bei  Ackerbauern  zu  finden.  Die 
Städter,  zumal  Europäer,  bleiben  fast  ganz  davon  verschont  und 
erkranken  nur  dann,  wenn  sie  sich  in  der  Lebensweise  und  Beschäf- 
tigung der  Landbevölkerung  anpassen.  Jedenfalls  ist  der  Prozentsatz 
der  Erkrankung  bei  Europäern  ein  geringer. 

BiLHARZ  schätzte  die  an  Bilharziosis  erkrankten  Personen  auf  50  Proz.  — 
Griesinger  fand  unter  363  Sektionen  117mal  die  Billiarziainfektion,  also  ein 
Drittel  alier  Fälle.  —  Sonsino  fand  unter  54  Sektionen  30mal  die  Kranklieit. 
—  In  Verfassers  erster  Statistik  (bei  Männern)  waren  unter  33  Sektionen 
29  mit  Biliiarziosis  befiaftet.  —  P.  Käuffmann  fand  in  Kairo  40  Proz.  Männer 
und  11  Proz.  Weiber,  die  an  Biliiarziosis  litten,  im  ganzen  33  Proz.  —  Fer- 
guson aus  Kairo  schätzt,  daß  nicht  weniger  als  40  Proz[.  der  Aegypter  an 
Bilharziosis  leiden.  Bei  seinem  Autopsiematerial  hat  er  unter  allen  zur  Sektion 
gekommenen  Leichen  die  Krankheit  in  8  Proz.  der  Fälle  gefunden.  Aus  dem 
Krankenmaterial  des  Regierungshospitals  in  Alexandrien  war  die  Bilharzia- 
krankheit in  22  Proz.  aller  Fälle  festgestellt  worden.  Unter  565  Operationen 
im  Jahre  1910  waren  35  Bilharziafälle,  d.  h.  Blasensteine,  Tumoren  der  Blase 
und  des  Dickdarmes  und  Harnfistel.  Unter  100  Urin-  und  Faecesuntersuchungen 
(Februar — April  1911)  waren  24  mit  Bilharziosis  behaftet  (Verfasser).  — 
F.  MiLTON  fand  unter  100  Aufnahmen  im  Kassr-el-Ai'ni-Hospital  in  Kairo 
35mal  Bilharziaeier  im  Urin  der  Kranken.  Madden  fand  im  gleichen  Hospital, 
daß  unter  11698  Kranken  1270  an  Bilharziosis  litten.  Darunter  waren  93,2Proz. 
Männer  und  6,8  Proz.  Weiber.  Nach  diesem  Autor  hat  Day  im  gleichen  Hospi- 
tal, bei  3400  Aufnahmen  im  Jahre  1907,  150mal  die  Bilharziosis  konstatiert, 
von  diesen  waren  50  Fälle  als  ungeheilt  entlassen  und  23  sind  an  der  Krank- 
heit gestorben  (14  Proz.).  —  Im  Jahre  1908  waren  bei  4003  Aufnahmen  281 
mit  Bilharziosis  behaftet,  davon  wurden  45  als  ungeheilt  entlassen  und  25 
starben  (9  Proz.). 

Aber  auch  unter  anscheinend  gesunden  Personen  hat  man  in  verschie- 
denen Malen  Bilharziosis  im  Urin  festgestellt.  So  hat  Kautsky  in  15  Proz.  der 
untersuchten  Fälle  (bei  Soldaten)  Bilharziosis  gefunden.  Derselbe  Autor  fand 
im  Urin  von  Kindern  aus  einer  Schule  in  der  Umgebung  von  Kairo  die  Bil- 
harziosis in  80  Proz.  der  Fälle.  —  Engel  Bey  hat  gleichfalls  in  zwei  Kairiner 
Schulen  bei  200  Zöglingen  61mal,  also  30  Proz.  Bilharziosis  gefunden.  Auch 
Mrs.  Elgood  fand  bei  jungen  Schulmädchen  im  Urin  in  27  Proz.  der  Fälle  Bü- 
harziosis. 

Ueber  die  Verbreitung  der  Krankheit  in  Oberägypten,  Nubien 
und  dem  ägyptischen  Sudan  wissen  wir  nur,  daß  auch  dort  die 
Seuche  endemisch  herrscht.  In  Zentralafrika,  sowie  in  Uganda,  am 
Kongo  und  an  den  großen  Seen  kommt  die  Krankheit  endemisch  vor. 
Die  Küstengegenden  Nordafrikas,  sowie  Tripolis,  Tunis,  Algier,  ferner 
Senegambien,  Mozambique,  die  Inseln  Madagaskar,  Mauritius,  Re- 
union,  Martinique  sind  mehr  oder  weniger  von  der  Bilharzia  verseucht. 
Ebenso  der  Isthmus  von  Panama  und  Bahia,  wo  seit  1904  109  Fälle 
von  Bilharziosis  festgestellt  wurden.  Englische  Aerzte  haben  über 
sporadische  Fälle  in  Cypern  berichtet.  Auch  in  Syrien  und  Meso- 
potamien kommt  dieselbe  vor. 
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In  den  letzten  Jahren  haben  japanische  Forscher  über  das  ende- 
mische Vorkommen  der  Billiarzialiranlcheit  in  Japan  berichtet,  und 
zwar  wird  dort  das  Leiden  von  einer  Abart  des  Schistosomum  Bil- 
harz.  das  Sch.  japonicum  Kats.  (siehe  oben  Looss,  Katayamakrank- 
heit)  hervorgerufen.  Es  ist  nicht  unwahrsciieinlich,  daß  die  in  0 st- 
und Westindien,  China  und  Persien  vorkommende  Bilharziosis 
diesen  Parasiten  als  Ursache  hat. 

Nächst  Aegypten  herrscht  die  Bilharziosis  in  Südafrika.  Sie 
ist  sehr  verbreitet  im  Kapland  und  Natai,  wo  der  Bilharziawurm  im 
Jahre  1864  von  John  Harley  entdeckt  wurde.  In  King-Williams- 
town  kommt  sie  bei  Knaben  sehr  häufig  vor  (Hartley),  und  zwar 
am  Ufer  des  Buffalo.  Turner  fand  eine  enorme  Verbreitung  der 
Krankheit  in  diesen  Gebieten.  Symptome  und  pathologisch-anatomische 
Veränderungen  sind  wie  bei  der  ägyptischen  Bilharziosis.  Indes  be- 
hauptet ein  Autor  neuerdings,  daß  er  in  Natal  niemals  einen  tödlichen 
Fall  davon  beobachtet  hat  (Madden).  Britisch-DamaraJand  ist  frei 
davon.  In  Deutsch-Ostafrika  hat  Wolf  eine  große  Verbreitung 
der  Krankheit  gefunden.  Unter  1000  untersuchten  Personen  in  Linde 
waren  334  =  33,4  Proz.  mit  Sch.  haematobium  infiziert,  nach  Zür 
Werth  (Münch,  med.  Wochenschr.,  Nr.  22,  1911)  auch  in  Togo. 

Pathologische  Anatomie. 

Es  gibt  wenige  Krankheitserreger,  die  so  tiefgreifende  und  mannig- 
faltige Organ  Veränderungen  im  Gefolge  haben  wie  das  Schistoso- 
mum haematobium  Bilharz.  Die  erwachsenen  Würmer  allein 
vermögen  keine  Organveränderungen  zu  erzeugen,  es  sind  vielmehr 
die  Eier  des  weiblichen  Parasiten,  die  in  gewissen  Organen  abgelegt 
werden  und  durch  ihre  enorme  Zahl  und  den  dadurch  verui'sachten 
mechanischen  Eeiz  die  verschiedenartigsten  pathologisch-anatomischen 
Veränderungen  hervorrufen. 

Die  erwachsenen  Würnaer  kommen  oft  in  sehr  großer  Zahl  in  den  Unter- 
leibsvenen vor.  —  Verf.  fand  in  einem  Fall  600  in  der  Vena  portarum  und 
mehrere  in  den  Mesenterial-  und  Vesicaivenen.  In  einem  anderen  Fall  waren  50 
Würmer  in  der  Vena  portarum,  10  in  der  Vena  splenica,  etwa  20  in  der 
Vena  cava  inf.  und  15  im  linken  Herzventrikel  (in  der  Mitte  eines  großen 
Thrombus).  In  einem  dritten  Fall  war  die  Zahl  der  Würmer  in  allen  Unter- 
leibsveneu  ebenso  groß,  namentlich  in  den  Mesenterial-  und  Vesicaivenen.  Bei 
allen  diesen  Fällen  waren  in  den  Venen  kleine  brüchige,  schwarze  Thromben 
vorhanden.  Im  zweiten  Fall  war  sogar  die  Vena  splenica  erweitert  und  varikös. 
Ob  die  Thrqmbenbildung  durch  die  Anwesenheit  der  großen  Zahl  von  Parasiten 
infolge  Behinderung  der  Blutströmung  entstanden  ist,  vermag  Verfasser  mit 
Sicherheit  nicht  anzugeben. 

Alle  Unterleibsorgane  werden  von  der  Bilharziakrankheit  be- 
troffen. Am  intensivsten  die  Blase  und  der  unterste  Teil  des 
Dickdarmes.  Bei  vorgeschrittenen  Fällen  erkranken  noch  die  U re- 
ter en  und  die  Nieren  wie  auch  die  Prostata. 

Beim  Weibe  sind  zunächst  die  Vagina  und  die  Labien  von 
der  Krankheit  betroffen.  Aber  auch  im  Uterus  und  den  Ovarien 
kommen  Veränderungen  vor,  die  ihre  Entstehung  den  Bilharziaeiern 
verdanken. 

Außerdem  entstehen  gewisse  pathologisch-anatomische  Verände-. 
rungen  infolge  der  Bilharziaeier  in  der  Leber  und  seltener  in  den 
Milz  und  Magen.  In  großer  Anzahl  finden  sich  die  Parasiten  in 
den  Nebennieren,  im  Epiploon  und  in  den  Mesenterial- 
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drüsen.  Von  den  Lebervenen  wandern  die  Eier  in  die  Lungen  und 
werden  dort  sehr  oft  angetroffen,  oline  jedocli  zu  besonderen  Stö- 
rungen zu  ftihren. 

Die  Hauthypertrophien  im  Scrotum  und  Perineum,  die 
in  Zusammenhnag  mit  Harn  fisteln  stehen,  werden  von  den  Bil- 
harziaeiern  hervorgerufen. 

Die  Erzeugung  dieser  Vorgänge  in  den  verschiedenen  Organen 
erklärt  sich  durch  die  Auffindung  der  erwachsenen  Schistosomen  in 
den  feinsten  Kapillaren  des  erkrankten  Gewebes,  wo  sie  ihre  Eier 
ablegen.  Die  letzteren  bedingen  dann  den  krankhaften  Prozeß,  wenn 
sie  im  Gewebe  festgehalten  werden.  Aber  während  die  Bilharzia- 
eier  in  der  Blase,  Darm,  Omentum,  Prostata,  in  den  weiblichen  Geni- 
talien sowie  auch  in  der  Haut  zu  hypertropischen  Bildungen  führen, 
vermögen  sie  in  den  meisten  Eällen  in  der  Leber,  Pancreas,  Milz  und 
Lunge  nur  geringfügige  Störungen  hervorzubringen.  Die  Veränderungen 
der  Ureteren  und  Nieren,  der  Urethra,  sind  meistens  sekundärer  Natur. 

Je  größer  die  Zahl  erwachsener  Schistosomen  in  den  Unterleibs- 
organen, um  so  größer  ist  auch  die  der  in  den  verschiedenen  Organen 
abgelegten  Eier,  mithin  auch  die  Stärke  der  Organveränderungen. 
Es  kommt  jedoch  nicht  selten  vor,  bei  ausgedehnten  Veränderungen 
der  Blase  und  des  Rectums,  daß  man  in  den  Unterleibsvenen  keine 
erwachsenen  Würmer  findet.  In  diesem  Falle  nehmen  wir  an,  daß 
die  Schistosomen  bereits  abgestorben  sind  (s.  oben  Looss),  nachdem 
sie  ihre  Eier  in  den  Organen  abgelegt  haben. 

Merkwürdig  ist  in  einigen  Fällen  die  intensive  Erkrankung  nur  einzelner 
Organe,  z.  B.  des  Rectums,  bzw.  Darmes,  oder  der  weiblicnen  Genitalien^ 
während  der  Urogenitalapparat  absolut  keine  oder  ganz  geringfügige  Läsionen 
zeigt.  Zu  bemerken  ist  hier  noch,  daß  in  diesen  Fällen  es  sich  nicht  um  andere 
Species  von  Schistosomen,  z.  B.  Sch.  japonicum,  oder  Sch.  mansoni  Sombon 
handelt,  sondern  um  das  echte  Sch.  Bilharz  (s.  auch  oben  Looss). 

Verf.  hat  letzthin  einen  Fall  beobachtet,  wobei  über  100  erwachsene 
Würmer  in  der  Vena  portarum  gefunden  wurden.  Mehrere  davon  waren  kopu- 
lierte Paare.  Alle  Organe  fanden  sich  unverändert,  bis  auf  die  Sigmoidea,  die 
mehrere  Papillome  mit  Bilharziaeiern  aufwies. 

Blase.  Die  Veränderungen  der  Harnblase  bei  der  Bilharziosis 
sind  so  mannigfaltig,  daß  es  unmöglich  ist,  darüber  in  dieser  Arbeit 
ausführlich  zu  berichten.  Wir  beschränken  uns  deshalb  im  nach- 
folgenden auf  eine  kurze  Besprechung  derselben.  Wir  unterscheiden 
im  allgemeinen  drei  verschiedene  Stadien  der  Erkrankung  der  Blase. 

Im  ersten  Stadium  gewahrt  man  an  der  Schleimhaut  der  Blase 
eine  einfache  Entzündung.  Man  findet  die  Kapillaren  infiziert  und 
geschlängelt,  hie  und  da  punktförmige  Hämorrhagien.  Manchmal  ist 
die  ganze  Schleimhaut  mit  solchen  kleinen  hämorrhagischen  Herden 
gesprenkelt.  Oft  sieht  man  auch  nur  kleine,  kaum  wahrnehmbare 
Erhabenheiten  von  unregelmäßiger  Form,  bräunlich  gefärbt  (s.  farbige 
Tafel,  Fig.  1).  Mikroskopisch  findet  man  sowohl  in  den  hämor- 
rhagischen Herden  als  auch  in  den  kleinen  hypertrophischen  Ge- 
bilden der  Schleimhaut  viele  Bilharziaeier. 

Manchmal  häufen  sich  die  Eier  unter  dem  intakten  Epithel  und 
bilden  kleine,  rundliche  Bläschen,  die  eine  klare  oder  trübe  Flüssig- 
keit enthalten.  Ihr  Inhalt  erweist  sich  mikroskopisch  —  al)gesehen 
von  den  Bilharziaeiern  —  als  Eiterkörperchen.  Nach  Madden  älineln 
diese  Gebilde  den  kleinen  Cysten  der  Mundschleimhaut.  Der  An- 
sammlung der  Eier  in  kleinen  Räumen  entspricht  die  von  Sonsino 
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beschriebene  „lufi-action  vesiculaire".  Aeliiiliche  Gebilde,  wie  diese 
Bläschen  findet  man  auch  in  den  Ureteren.  In  fortgeschrittenen 
Fällen,  bei  Vermehrung  von  Leukocyteninfiltration,  beginnt  das  Epi- 
thel der  Schleimhaut  zu  zerfallen  und  ein  Teil  der  Eier  entleert  sich 
ins  Innere  der  Blase,  während  eine  große  AnzaJil  von  diesen  in  den 
Kapillaren  oder  im  Gewebe  stecken  bleibt.  Nicht  selten  findet  man 
in  der  Umgebung  der  Eierhaufen  kopulierte  Schistosomenwürmer. 
Uebrigens  sind  Anhäufungen  von  Eiern  in  der  Submuoosa  und  auch 
in  der  Muscularis  nicht  selten.  Hand  in  Hand  mit  der  Ansammlung 
von  Bilharziaeiern  in  den  Blasenwandungen  geht  auch,  durch  fort- 
währende kleinzellige  und  Bindegewebsinfiltration,  der  Prozeß  der 
Hyperplasie.  Vor  diesem  Stadium  noch  findet  man  sehr  oft  an 
der  Oberfläche  der  Schleimhaut  und  infolge  beginnender  Verkalkung 
der  Bilharziaeier,  eine  „sandige  Schicht"  (Sandy  patches)  von 
braun  gelblichem  Ansehen.  Im  mikroskopischen  Bild  sieht  man,  daß 
diese  förmlich  aus  vorwiegend  verkalkten  Bilharziaeiern  besteht. 

Schon  im  früheren  Stadium  der  Erkrankung  kommt  es  oft,  wie 
bereits  angedeutet,  zu  einer  Epithelwucherung  der  Blasenschleim- 
haut. Dieser  Prozeß  kennzeichnet  sich  verschiedenartig,  und  zwar 
entweder  durch  die  Bildung  von  kleinen  Knötchen,  ähnlich  kleinen 
Warzen,  oder  durch  flache,  oder  gestielte  Polypen,  sehr  ähnlich  den 
Hämorrhoidalknötchen.  Dieselben  liegen  meistens  im  Trigonum  der 
Blase,  teils  aber  auch  im  Fundus  und  erreichen  Apfelgröße  und 
darüber.  Nicht  selten  ist  die  Blase  voll  von  diesen  polypösen  Wuche- 
rungen. Histologisch  erweisen  sich  diese  Gebilde  als  echte  Granu- 
lationstumoren. Ihre  Peripherie  ist  sehr  gefäßreich,  während 
die  Basis  überwiegend  aus  Bindegewebe  besteht.  In  einigen  Fällen 
hat  man  auch  hier,  und  zwar  in  der  Basis  des  Tumors,  kopulierte 
Pärchen  von  Schistosomen  gefunden.  Gewöhnlich  ist  das  ganze  Ge- 
webe des  Tumors  mit  Bilharziaeiern  durchsetzt.  Insbesondere  besteht 
ihre  Oberfläche  durchaus  aus  Bilharziaeiern.  Mit  dem  Fortschreiten 
des  Prozesses  erreichen  die  Wandungen  der  Blase  eine  enorme  Ver- 
dickung, manchmal  bis  60  mm. 

Die  Entstehung  der  Polypen  erfolgt  nach  den  Untersuchungen 
von  GöBEL  durch  Wucherung  des  subepithelialen  Bindegewebes  mit 
geringer  Beteiligung  der  Submucosa. 

Durch  die  Verdickung  der  Blasenwandungen  erfolgt  in  verhält- 
nismäßig vielen  Fällen  eine  Verkleinerung  des  Organs,  man  trifft 
Blasen,  die  bis  zu  Mittelapfelgröße  zusammengeschrumpft  sind. 

Maligne  Tumoren  kommen  bei  Bilharziablasen  ziemlich  häufig 
vor,  nach  Verfassers  Beobachtungen  in  4  Proz.  der  Fälle.  In 
den  meisten  Fällen  handelt  es  sich  um  Carcinome,  seltener  um 
Sarkom  e. 

Das  verhältnismäßig  häufige  Vorkommen  von  malignen  Tumoren  bei  der 
Bilharziakrankheit  ist  auffallend.  Nach  Verf.  Erfahrungen  kommt  das  Car- 
cmom  der  Blase  in  5  Proz.  der  Fälle  vor.  Harrisson  fand  unter  5  Fällen 
4mal  Krebs  der  Blase.  Goebel  traf  unter  48  Bilharziatumoren  der  Blase  24raal 
maligne  Tumoren.  Auch  andere  Beobachter  betonen  die  Häufigkeit  des  Krebses 
bei  der  Bilharziakrankheit. 

Ueber  die  Natur  der  malignen  Tumoren  bei  diesem  Leiden,  In- 
sonderheit des  Krebses  der  Blase,  verweisen  wir  auf  die  vortreffliche 
Monographie  von  Goebel  in  der  Zeitschrift  für  Krebsforschung  3.  Bd., 
S.Heft.  Nach  ihm  handelt  es  sich  in  den  meisten  Fällen  um  Carcino- 
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mata  so  Ii  da,  deren  Zellen  mehr  oder  weniger  Blasenepithel  bei- 
behalten haben,  aber  auch  öfter  durch  Neigung  zur  Hornbildung  schon 
einen  Uebergang  zu  den  Cancroiden,  der  häufigsten  bei  Bilharzia 
vorkommenden  Krebsform,  bilden.  Die  dritte  Gruppe  umfaßt  den 
Zylinder  krebs  und  das  Carcinoma  adenomatosum  cylindro- 
cellulare,  das  eine  besondere  Stellung  einnimmt.  Die  Bilharziaeier  fin- 
den sich  fast  in  allen  Fällen  der  malignen  Tumoren,  zumal  in  denUeber- 
gangsstellen,  wo  sie  in  Nestern  angetroffen  werden.  Aber  auch  im 
Parenchym  der  Tumoren  kommen  sie  vor,  allerdings  nach  Göbels 
Ansicht  sekundäi-,  nämlich  beim  Durchdruck  des  Tumors  durch  die 
eitragenden  Schichten.  In  der  Umgebung  der  letzteren  finden  sich 
auch  gelegentlich  kopulierte  Pärchen  der  erwachsenen  Würmer. 

Sarkome  der  Blase  kommen  seltener  vor.  Bekannt  sind  bis  jetzt 
4  Fälle,  3  vom  Verf.  und  1  von  Goebel.  In  den  ersteren  handelt  es 
sich :  einmal  um  ein  hühnereigroßes  Sarkom  des  Blasenfundus,  bei 
den  zwei  anderen  Fällen  um  faustgroße  Tumoren  der  Blase  mit  Meta- 
stasen im  Peritoneum  und  in  den  Mesenterialdrüsen.  Die  Bilharziaeier 
waren  auch  im  Parenchym  der  Tumoren  in  großer  Zahl  gefunden. 

Prostata  und  Samenblasen.  Bei  fast  allen  Fällen  von 
Erkrankung  der  Blase  fand  Verf.  Bilharziaeier  auch  in  der  Prostata, 
und  zwar  in  den  Drüsengängen  und  im  Bindegewebe.  In  fort- 
geschrittenen Stadium  des  Leidens  erreicht  die  Prostata  die  Größe 
einer  mittleren  Orange.  Die  Hyperplasie  kennzeichnet  sich  durch  Er- 
weiterung der  Drüsengänge  und  Bindegewebswucherung.  Die  Samen- 
b  lasen  werden  auch  stark  vergrößert  und  besitzen  eine  harte  Be- 
schaffenheit. Am  meisten  hypertrophiert  hier  die  Muscularis,  wo 
auch  eine  bedeutende  Anhäufung  von  Bilharziaeiern  stattfindet  (Char- 
ker).  Verf.  fand  in  einem  Fall  die  Samenblasen  und  die 
Vasa  deferentia  enorm  hypertrophiert  und  stark  verdickt.  Die 
Schnittfläche  bot  ein  sandiges  Aussehen,  welches  durch  große  Massen 
von  verkalkten  Bilharziaeiern  entstand.  Hoden  und  Epididymis 
beteiligen  sich  an  dem  Bilharziaprozeß  nach  Verfassers  Erfah- 
rung niemals.  Bei  Vorhandensein  von  Harnfisteln  findet  man  hie 
und  da,  wenn  letztere  den  Hodensack  durchbrochen  haben,  die 
Bilharziaeier  in  der  Tunica  vaginalis.  Im  Parenchym  der  Hoden  und 
der  Nebenhoden  sind  sie  jedoch  bis  jetzt  von  keinem  Forscher  ge- 
funden worden. 

Auch  bei  Hydrocelen,  die  häufig  bei  Aegyptern  vorijommen,  spielt  der 
Bilharziaprozeß  keine  Rolle.  Wenn,  wie  Pfister  neuerdings  berichtet,  die 
Hodenvergrößerung  und  Hydrocele  infolge  von  embolischer  Verschleppung  oder 
direkter  Einwanderung  von  Bilharziaeiern  erzeugt  werden,  muß  dies  ein  sehr 
seltenes  Vorkommen  sein. 

Ureteren  und  Nieren.  Mit  dem  Vorschreiten  des  Bilharzia- 
prozesses  erkranken  allmählich  auch  die  Harnleiter  und  die 
Nieren.  Die  Ureteren  sind  bei  geringer  Erkrankung  der  Blase  kaum 
verändert,  höchstens  sind  an  ihrer  Schleimhaut  einige  kleine 
Hämorrhagien  zu  sehen.  Bei  intensiveren  Läsionen  der  Blase  greift 
auch  der  Prozeß  auf  die  Harnleiter,  oft  auf  einen  nur,  seltener  auf 
beide,  und  zwar  durch  Ablagerung  von  Bilharziaeiern  von  unten 
nach  oben.  Die  Schleimhaut  der  Ureteren  bietet  älmliche  Befunde 
wie  bei  der  Blase,  jedoch  kommen  größere  Tumoren  hier  nie  vor, 
höchstens  trifft  man  hie  und  da  kleine  Warzengebilde  oder  kleine 
Polypen.   Eine  sehr  häufige  Veränderung  der  Ureteren  bei  der  Bil- 
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harziosis  ist  die  Ausdehnung  ihres  Lumens.  Dieselbe  erfolgt  in 
den  meisten  Fällen  bei  Vorhandensein  von  Pyelitis  oder  Hydro-  oder 
Fyonephrose.  Das  Lumen  des  Ureters  erreicht  dann  eine  enorme  Er- 
weiterung bis  zu  der  des  Dünndai-ms.  Dieselbe  ist  in  der  Mehrzahl 
der  Fälle  mehr  ausgesprochen  beim  Abgange  von  der  Blase  und 
beim  Uebergang  in  das  Nierenbecken.  Nicht  selten  findet  man  neben 
der  Ausdehnung  in  seinem  Mittelteil  den  Ureter  stenosiert,  in 
manchen  Fällen  so  stark,  daß  eine  Sonde  kaum  durchgeschoben  werden 
kann.  „Sandige"  Ablagerungen  neben  wahren  Inkrustationen  fin- 
det man  auch  oft  auf  der  Schleimhaut  der  Ureteren.  Harnsteine, 
manchmal  so  groß,  daß  sie  das  ganze  Lumen  des  Ureters  verschließen 
können,  sind  keine  Seltenheiten.  Bilharziaeier  liegen  am  zahlreichsten 
in  den  Submucosa,  in  geringeren  Mengen  in  der  Mucosa  und  Mus- 
culai'is.  Man  findet  sie  am  häufigsten  im  unteren  Drittel  des  Ureters. 

Wie  bereits  erwähnt,  sind  die  patliologisch-anatomisclien  Verände- 
rungen in  den  Nieren  bei  der  Bilharziakrankheit,  zumal  in  den  vor- 
geschrittenen Fällen,  sehr  mannigfaltig  und  schwer.  Dieselben  ent- 
stehen entweder  infolge  der  direkten  Einwanderung  der  Bilharziaeier 
in  das  Organ,  oder  sie  treten  erst  sekundär  auf  nach  tiefen  Störungen 
in  der  Blase  und  den  Ureteren.  Die  gewöhnlichen  Läsionen  der  Nieren 
sind  im  allgemeinen  folgende:  1)  kleine  Cysten  ,auf  der  Ober- 
fläche der  Rindensubstanz  oder  des  Parenchyms,  sowie  parenchyma- 
töse Entzündungen  des  Organs,  2)  Erweiterungen  des  Beckens 
oder  Bildung  von  größeren  Cysten  in  den  Kelchen  oder  im  Parenchym 
und  3)  ausgedehnte  Pyelitiden,  Hydronephrosen  ,  Pyo- 
nephrosen  und  Urolithiasis. 

Im  ersten  Stadium  ist  am  häufigsten  die  Rinde  betroffen.  Die- 
selbe ist  mehr  oder  weniger  infiziert  und  man  findet  die  Bilharzia- 
eier in  den  Kapillaren,  auch  im  Parenchym  sehr  oft  in  Nestern.  Es 
handelt  sich  hierbei  wahrscheinlich  wie  bei  der  Blase  um  ,, Infarktion", 
die  später  zur  Erzeugung  von  kleinen  Cysten  führt.  Die  direkte 
Einwanderung  der  Eier  in  das  Nierenparenchym  kann  zu  den  ver- 
schiedensten Entzündungsprozessen  führen,  während  Pyelitis,  Fyone- 
phrose u.  a.  bei  völliger  Abwesenheit  oder  geringer  Beteiligung  der 
Bilharziaeier  entstehen  können  und  welche,  wie  oben  erwälmt,  se- 
kundärer Natur  sein  müssen.  Es  können  übrigens  in  einer  Niere 
beide  Erkrankungsarten  vorkommen.  Im  zweiten  Stadium  kann  die 
Niere  in  ihrem  ganzen  Parenchym  betroffen  sein.  Man  trifft  in 
diesem  Stadium  entweder  parenchymatöse  Entzündungsvorgänge  mit 
Vergrößerung  des  Organs  oder  auch  eine  typische  interstitielle  Ne- 
phritis. Oft  wird  das  Lumen  der  Harnkanälchen  durch  Anschwellung 
des  Epithels  gepfropft  oder  mit  fibrinösem  Exsudat  gefüllt.  All- 
mählich kommen  stärkere  Veränderungen  des  Epithels  und  der 
Glomeruli  zustande,  die  schließlich  bis  zur  „Schrumpfniere"  führen 
können  (s.  farbige  Tafel,  Fig.  3).  Rütimeyer  fand  in  einer  Niere 
Zylinder  in  den  Harnkanälchen,  sowie  Verdickung  der  Gefäße  mit 
Hyalin-  und  Amyloiddegeneration. 

In  das  dritte  Stadium  der  Erkrankung  der  Nieren  gehören  die 
lyelitis,  Hydro-  und  Fyonephrose  sowie  auch  Urolithiasis 
usw.  Bei  der  Pyelitis  sind  Becken  und  Kelche  stark  erweitert 
und  enthalten  Eiter,  nicht  selten  beherbergen  dieselben  Steinkonkre- 
mentc  und  Steine  verschiedener  Größe.  Auch  im  Parenchym  trifft 
man  oft  mehrere  Cysten,  die  entweder  klare  oder  eitrige  Flüssigkeit 
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enthalten.  Nicht  selten  schwindet  das  ganze  Nierenparenchym  und 
es  bildet  sich  ein  förmlicher  Sack,  der  Kinderkopf grölie  erreichen 
kann.  In  den  meisten  Fällen  kommt  diese  Veränderung  nur  in  der 
einen  Niere  vor. 

Die  Hydro-  bzw.  Pyonephrose  wird  am  iiäufigsten  bei  Vorhandensein 
von  Blasensteincn  angetroffen.  In  14  in  der  letzten  Zeit  geraachten  Obduictiouen 
bei  Bilharziosis  mit  Blasensteinen  war  6mal  Pyonephrosis  vorhanden. 

In  einigen  Fällen  trifft  man  die  eine  Niere  verkleinert.  Ver- 
fasser beobachtete  solche  Nieren,  die  bis  zu  Kastaniengröße 
reduziert  waren.  In  ihrem  Parenchym  bestehen  diese  Nieren  aus 
Bindegewebe  mit  vielen  verkalkten  Bilharziaeiern  und  kleinen  Cysten 


schweren  Fällen  ergreift  der  Prozeß  durch  das  Vordringen  der  Bil- 
haxziaeier  bis  auf  den  der  Blase  angrenzenden  Teil  der  Urethra. 
In  den  seltensten  Fällen  wird  die  ganze  Urethra  bzw.  Penis  erkrankt. 
Ohne  Fistelbildung  ist  eine  direkte  Infektion  der  Urethra  kaum  mög- 
lich. Mit  Fr.  Milton  unterscheiden  wir  eine  doppelte  Fistelbildung.- 
die  „Dach-"  und  die  ,, Bodenfisteln".  Die  häufigsten  sind  die  Dacli- 
fisteln.  Fast  alle  Fisteln  gehen  von  Bulbus  der  Urethra  aus.  Gewöhn- 
lich führen  sie  nach  dem  Peritoneum  aus,  sonst  aber  auch  noch  nach 
der  Scrotum,  dann  und  wann  nach  dem  Corpus  cavernosum.  Ihre 
Zahl  ist  manchmal  enorm.  Dadurch  werden  Perineum  und  Scrotum 
sehr  verunstaltet  und  die  Haut  stark  hypertrophiert  (s.  Textfig.  1). 
In  der  Umgebung  des  Fistelganges  entstehen  oft  Abszesse,  die  ent- 
weder nach  außen  oder  auch  in  das  Lumen  der  Harnröhre  durch- 
brechen. Allmählich  entstehen  auch  Stenosen  des  Kanals.  Die  Strik- 
turen  der  Harnröhre  sind  bei  den  Dachfisteln  häufiger  als  bei  den 
Bodenfisteln.   Das  Vorkommen  der  letzteren  ist  1  auf  10  Dachfisteln. 


mit  Fibrin  gefüllt. 
Harnkanälchen  und 
Glomeruli  sind  gänz- 
lich verschwunden. 


Tumoren  der 
Nieren  sind  selten. 
GoEBEL  hat  in  einem 
Fall  Carcinom  ge- 
sehen. 


Fig.  1.    Skrotal-  und  Perinealf istein  mit  Hyper- 
trophie des  Scrotums. 


DieNebennieren 
erkranken  auch,  wenn 
auch  selten  und  hyper- 
trophieren  bis  zur 
doppelten  Größe.  In 
zwei  Fällen  vom  Ver- 
fasser war  das 
Parenchym  dermaßen 
von  den  Bilharziaeiern 
infiltriert ,  daß  die 
Struktur  desselben  un- 
möglich zu  erkennen 
war. 


Harn  fisteln. 
Kehren  wir   zu  der 
Blase  zurück.  In  den 
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Die  Oeffnungen  der  Bodenfisteln  führen  in  der  Mehrzalil  nach  der 
Richtung  der  Urethra.  Perineale  Abszesse  kommen  bei  diesen  Fisteln 
häufiger  vor.  Fistelbildung  nach  den  Pubes  und  dem  Rectum  ist  selten. 

Auch  der  Penis  beteiligt  sich  nicht  selten  an  dem  Bilharzia- 
prozeß.  Seine  Erkrankung  erfolgt  vorzüglich  bei  Harnfisteln,  die 
in  die  Harnröhre  einmünden.  Die  gewöhnlichen  Veränderungen 
sind  die  der  Hypertrophie  der  Haut.  Durch  Bildung  von  Periurethral- 
abszessen  und  Narbenbildung  knickt  das  Glied  in  der  Mitte.  Dar- 
aus entstehen  Mißbildungen  desselben  der  verschiedensten  Art.  Auch 
die  Glans  erkrankt  in  manchen  Fällen  durch  Bildung  von  mehreren 
kleinen  Fisteln,  welche  ihren  Ursprung  in  der  Urethra  haben.  Mad- 
DEN  hat  in  einem  Fall  ein  Epitheliom  der  Glans  beobachtet. 

Urolithiasis.  Die  Harnsteine  der  Blase  sind  eine  der  häufig- 
sten Komplikationen  der  Bilharziosis.  Fast  alle  Autoren  stimmen 
darin  überein,  daß  nicht  weniger  als  80  Proz.  der  Harnsteine  der  Blase 
der  Bilharziosis  ihre  Entstehung  verdanken.  Die  Krankheit  kommt 
gerade  in  den  Gegenden  vor,  welche  am  häufigsten  von  der  Bil- 
harziosis heimgesucht  werden,  dagegen  sind  Fälle  von  Urolithiasis 
in  Oberägypten  und  in  den  großen  Städten  viel  seltener. 

Das  Auffinden  der  Bilharziaeier  in  den  Dünnsctiliffen  der  Steine  ist  nur 
wenigen  geglückt  (Bilharz,  Griesinger,  Sonsino  u.  a.),  dagegen  hatten 
Ebstein,  Rütimeyer  und  Verf.  kein  Glück  damit.  Jedoch  ein  so  gewiegter 
Kenner  der  Blasensteine  wie  Ebstein,  nimmt  auch  an,  daß  die  Bilharziosis 
die  wesentliche  Ursache  für  das  endemische  Vorkommen  der  Harnsteine  in 
Aegypten  ist. 

F.  R.  MiLTON  glaubt,  daß  bei  allen  Blasensteinen  gleichzeitig  oder  früher 
Bilharziosis  bestanden  hat.  In  Verf.  Sammlung  bei  über  1000  von  ihm  ope- 
rierten Blasensteinen  waren  ca.  80  Proz.  der  Fälle  mit  Bilharziosis  behaftet.  Die 
andern  20  Proz.  betrafen  Kinder  und  Fremde;  auch  Colloridi  fand  80  Proz. 
mit  der  Krankheit  behaftet. 

Die  Urolithiasis  kommt  sonst  auch  in  den  Ureteren  und  in  den  Nieren 
vor,  wie  wir  bereits  erwähnt  haben.  Die  Harnsteine  bestehen  in  der  Mehrzahl 
der  Fälle  aus  phosphorsaurem  Salz,  oxalsaurem  und  phosphorsaurem  Kalk,  andere 
wieder  aus  harnsauren  Salzen.  Der  größte  durch  Operation  entfernte  Stein  in 
Aegypten  ist  der  von  Herbert  Milton  von  Kairo,  der  beinahe  1000  g  wiegt. 
Zwei  und  drei  Steine  von  Apfelgröße  sind  keine  Seltenheit.  Verfasser  hat 
in  einem  Falle  6  Steine  von  Nußgröße  durch  den  Medianschnitt  entfernt. 

Darm.  Die  pathologisch -anatomischen  Veränderungen  des 
Darms  lokalisieren  sich  in  den  meisten  Fällen  im  Rectum  und  Sig- 
moidea.  Fast  alle  Grade  der  Erkrankung,  die  bei  der  Blase  vor- 
kommen, vom  einfachen  Katarrh  bis  zur  Hyperplasie  und  Tumor- 
bildung werden  auch  beim  Darm  angetroffen.  Am  häufigsten  ist  hier 
das  Papillom  der  Darmschleimhaut,  gewöhnlich  sind  mehrere  Pa- 
pillome vorhanden.  Die  Papillome  sitzen  in  der  Mehrzahl  der  Fälle 
oberhalb  der  Sphincteren  des  Rectums  und  sind  flach  oder  gestielt. 
Die  Größe  der  Papillome  ist  verschieden,  gewöhnlich  haben  sie 
Kirschengröße,  nicht  selten  werden  sie  bis  mittelapfelgroß.  Es  gibt 
Fälle,  wo  der  ganze  untere  Teil  des  Dickdarms  voll  von  papillo- 
matösen  Wucherungen  ausgefüllt  wird  (s.  farbige  Tafel  2  und  Text- 
fig.  2).  Ihre  Konsistenz  ist  gewöhnlich  blutreich;  weich  mit  rauher 
eingekerbter  Oberfläche.  Kleine  Papillome  im  übrigen  Dickdarm 
kommen  seltener  vor.  (Symmers  berichtet  über  einen  Fall,  wo  Polypen 
oberhalb  der  BAuiiiNischen  Klappe  gefunden  wurden.)  Größere  Tu- 
moren des  Dickdarms  werden  öfters,  insonderheit  in  der  Sigmoidea 
angetroffen.  Madden  &  Richards  und  Verfasser  haben  viele  Fälle 
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davon  beobachtet.  Ueber  ihre  Struktur  ist  nichts  Genaues  anzugeben, 
da  bis  jetzt  keine  Gelegenheit  geboten  wurde,  dieselben  histologisch 
zu  untersuchen,  sichei-  ist  es  aber,  daJß  dieselben  von  dem  Bilharzia- 
prozeß  herrühren,  da  Madden  &  Richards  bei  vielen  Fällen  bei  der 
Operation  kleine  Partikelchen  exzidierten  und  in  ihnen  mikroskopisch 
Bilharziaeier  gefunden  haben.  Verfasser  fand  auch  bei  seinen 
Fällen  die  Eier  in  den  Faeces:  sonst  wurde  in  je  einem  Fall  von 
Belleli  und  Verfasser  „Fibroadenom"  des  Rectums  beobachtet. 

Maligne  Tumoren  des  Dickdarms  sind  seltener  als  bei  der 
Blase.  Verfasser  verfügt  über  zwei  Fälle  von  Carcinom  des  Rectums 
und  des  Coecums.  Goebel  hat  auch  einen  ähnlichen  Fall  beobachtet. 


Fig.  2.  Schnitt  aus  einem  kleinen  Billiarziapapillom  des  Eectums.  Massen- 
hafte Ansammlung  von  Eiern  in  der  Submucosa.    Ca.  80-fache  Vergrößerung. 

Bei  der  Hyperplasie  des  Dickdarmes  beteiligen  sich  sämt- 
liche Darmwandungen,  häufiger  aber  ist  die  Schleimhaut  betroffen. 
Bei  der  sog.  ,,Bilhaxziadysenterie"  sind  die  Geschwüre  oberflächlich 
und  betreffen  nur  die  Schleimhaut. 

Madden  hat  zwei  Fälle  von  Bilharziosis  des  Anus  beschrieben  als  „dens 
Bilharzia  fibrous  tissue  with  a  very  thick  hypertrophic  epithelial  covering  in 
which  were  numerous  depressions,  which  did  not  however  penetrate  through  the 
mass  er  open  in  the  rectum". 

Bei  der  mikroskopischen  Untersuchung  des  erkrankten  Darmes 
finden  sich  im  beginnenden  Stadium  die  Bilharziaeier  in  ziemlich 
großer  Zahl  in  der  Submucosa.  In  der  Mucosa  sind  sie  dann  in 
weniger  Exemplaren  zu  sehen.  In  weit  fortgeschrittenem  Stadium 
dringen  sie  in  Haufen  nach  der  Mucosa  und  erzeugen  die  polypösen 
Wucherungen,  deren  obere  Schicht  von  MjTiaden  von  Eiern  infiltriert 
wird. 
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Beim  Weibe  ist  ebenfalls  die  Erkrankung  der  Blase  die  häufige 
Form  der  Billiarziakrauklieit.  Jedoch  kommen  Läsionen  der  Geni- 
talien gar  nicht  selten  vor.  In  der  Mehrzahl  der  Fälle  findet  man 
die  kleinen  Labien  und  die  Vulva  betroffen.  Die  gewöhnlichsten 
Formen  der  Erkrankung  sind :  polypöseWucherungen,  entweder 
kleine  warzenförmige  Gebilde  —  nach  Goebel  den  „Condylomata 
acuminata"  entsprechend  —  oder  wahre  Polypen.  In  der  Vagina 
können  dieselben  die  Größe  und  Form  der  Blasenpolypen  erreichen. 
Auch  im  Uterus,  insbesondere  in  der  Cervix,  kommen  Papillome  vor. 
in  einem  Fall  fand  Verfasser  das  linke  Ovarium  vergrößert 
und  mit  Bilharziaeiern  durchsetzt.  Symmers  fand  bei  einem  4- jährigen 
Mädchen  die  Bilharziaeier  gleichfalls  im  Ovarium  und  Lig.  latum. 

Leber.  Die  Entwickelung  der  erwachsenen  Bilharziawürmer  er- 
folgt nach  Looss  in  der  Leber.  Nach  .Eintritt  der  Geschlechtsreife 
wandern  die  Würmer  in  die  Pfortaderäste,  sodann  in  die  Venen  der 
Beckenorgane,  wo  sie  ihre  Eier  ablegen.  Vom  Blutstrome  aufge- 
nommen, gelangt  ein  Teil  davon  in  die  Leber. 


Fig.  3.  Cirrhose  der  Leber.  Die  weißen  Streifen  (BLndegewebswucherung  im 
Bereich  'der  PfortaderkapUlaren)  sind  das  Resiiltat  der  Reaktion  der  Bilharziaeier. 

Fig.  4.  Verkalkte  Büharziaeier.  Aus  der  mazerierten  cii-rhotischen  Leber. 
Nach  Dr.  A.  E.  Eichakdson. 

Aus  den  kleinen  Pfortaderästen  dieses  Organs  treten  sie  dann 
durch  Ruptur  ins  Leberparenchym  und  bedingen  dort  kleinzellige  In- 
filtrationen und  Bindegewebswucherung.  Das  Volumen  der  Leber 
wird  dadurch  meistens  vergrößert,  obwohl  in  manchen  Fällen  schwer 
nachweisbar  ist,  ob  gewisse  Störungen,  wie  z.  B.  die  ,,Muskatnuß- 
leber",  dem  Bilharziaprozeß  zuzuschreiben,  oder  ob  dieselben  sekun- 
därer Natur  sind.  In  einigen  Fällen  tritt  deutliche  interstitielle 
Hepatitis,  oft  das  Bild  der  hypertrophischen  Cirrhosis 
auf.  Nicht  selten  gelingt  es  jedoch  durch  den  mikroskopisclien  Befund 
den  Zusammenhang  der  Läsionen  mit  dem  Bilharziaprozeß  nachzu- 
weisen. Nach  Symmers  kommt  die  Cirrhosis  der  Leber  bei  der  Bil- 
harziakrankheit 3mal  auf  1000  Fälle  vor.  Sie  charakterisiert  sich 
gewöhnlich  dadurch,  daß  das  Organ  mit  weißen  Streifen,  manchmal 
bis  zu  1  cm  Umfang,  durchsetzt  ist  (s.  Textfig.  3).  Die  Eier  finden 
sich  in  den  Pfortaderästchen  sowie  auch  im  Parenchym  (s.  Textfig.  4). 
Turner  fand  in  der  Kapkolonie  unter  1025  Fällen  139mal  die 

Handbuch  der  pathogenen  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VIII.  3 


Fig.  3. 


Fig.  4. 
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Leber  cirrhotisch,  kann  aber  nicht  behaupten,  daß  alle  Fälle  dem 
Bilharziaprozeß  angehören. 

Es  sei  noch  iiier  erwäJint,  daß  Looss  die  Bilharziaeier  in  der 
Gallenblase,  sowohl  frei,  als  auch  in  der  Schleimhaut  derselben 
gefunden  hat. 

Milz.  Die  Milz  verhält  sich  bei  der  Bilharziakrankheit  ver- 
schieden. Verf.  fand  sie  oft  vergrößert.  Grobe  Läsionen  jedoch 
fehlen  in  der  Mehrzahl  der  Fälle.  Symmers  sah  vereinzelte  kleine 
diskoide  Herdchen  von  1  cm  Durchmesser  und  von  weißer  Farbe 
aus  Bindegewebe,  die  mit  Bilharziaeiern  durchsetzt  waren.  Sonst 
ist  das  Vorkommen  der  Eier  in  der  Milz  sehr  selten. 

Pankreas.  Oft  besteht  eine  geringe  Vergrößerung  des  Organs 
mit  harter  Konsistenz.  Bilharziaeier  sind  auch  hier,  wenn  auch 
nicht  sehr  häufig,  gefunden  worden  (Goebel,  Verf.  u.  a.). 


Fig.  5.  Schnitt  aus  einem  kleinen  Knötchen  des  Omentums.  Ca.  100-fache 
Vergrößerung. 

Mesenterialdrüsen.  Sehr  oft  vergrößert.  Li  schweren  Fällen 
werden  sie  bis  nußgroß  und  darüber  gefunden.  Die  Vergrößerung  der 
Drüsen  verdankt  sicher  ihre  Entstehung  der  großen  Ansammlung  von 
Bilharziaeiern. 

O.mentum.  Das  Omentum  ist  in  einigen  Fällen  stark  verdickt, 
in  zwei  Fällen  handelte  es  sich  um  Hunderte  von  hanflcorn-  bis  hasel- 
nußgroßen  Knoten,  welche  dermaßen  von  den  Bilharziaeiern  voll- 
gespickt waren,  daß  keine  Struktur  des  Gewebes  zu  erkennen  war 
(Verf.)  (s.  Textfig.  5).  Madden  fand  die  Eier  auch  im  Peri- 
toneum. 

Lunge.  l')ie  Veränderungen  der  Lungen  sind  von  keiner  be- 
sonderen Bedeutung,   obwohl  die  Eier  von  den  Lcbcrvcnen  in  die 
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Lungenkapillaren  freien  Lauf  haben  und  dort  auch,  sowie  in  deren 
Septa  oft  angetroffen  werden.  Wälirend  des  Lebens  sind  dieselben 
in  den  Auswürfen  der  Kranken  niemals  gefunden  worden.  Mackie 
hat  die  Bilharziaeier  zuerst  bei  einem  Fall  in  kleinen  „metastatischen 
Abszessen"  in  der  Lunge  aufgefunden.  Ihr  Vorhandensein  im  Par- 
enchym  der  Lunge  wurde  auch  von  Verf.,  Eyles,  Bowley  u.  a.  kon- 
statiert. Turner  fand  die  Eier  in  81  Proz.  der  Fälle  in  der  Lunge. 

Haut.  Die  Bilharziosis  der  Haut  charakterisiert  sich  durch 
Hypertrophie  und  Verdickung  der  Cutis,  und  zwar  fast  immer  bei 
Vorhandensein  von  Harnfisteln.  Am  häufigsten  werden  Scrotum  und 
Perineum  betroffen.  Auch  Tumorbildung  wie  „Hautfibrome",  die 
aus  fibrillärem  Gewebe  bestehen,  entwickeln  sich  in  der  Nähe  der  Aus- 
führungsgänge der  Fistel.  In. einigen  Fällen  hat  Verf.  noch  in  weit 
entfernten  Partien  kleine  Hauttumoren  gefunden,  die  von  Bilharzia- 
eiern  durchsetzt  waren.  In  einem  Fall  von  Carcinom  des  Unter- 
schenkels fand  Verf.  die  Bilharziaeier  im  Papillarkörper. 

Die  japanische  Schistosomumkrankheit,  „Katayamakrankheit". 

Bei  der  in  Japan  vorkommenden  Form  der  Bilharziosis  erkranken  außer 
dem  Mensciien  noch  der  Hund,  die  Katze,  das  Pferd  und  das  Rind.  Das 
Leiden  tritt  in  verschiedenen  Gegenden  Japans  auf.  Die  erwachsenen  Würmer 
finden  sich  in  den  Venen  der  Baucheingeweide.  Ihre  Eier  jedoch  kommen  aus- 
schließlich in  den  Faeces  vor.  Erkrankungen  des  Urogenitalapparates,  wie  in 
Aegypten  u.  a.  O.,  ist  nicht  beobachtet  worden.  Die  pathologisch-anatomischen 
Veränderungen  beschränken  sich  auf  den  Darm. 

Der  klinische  Verlauf  der  „Katayamakrankheit"  ist  ein  chronischer.  Als 
Hauptsymptome  gelten  ein  schlechter  Ernährungszustand,  hämorrhagische  Dia- 
these und  starke  Anämie.  Zuerst  besteht  Schwellung  der  Leber  und  Milz.  Später 
atrophiert  die  Leber  und  nicht  selten  tritt  Ascites  und  Icterus  iiuf.  Die 
Kranken  gehen  gewöhnlich  infolge  von  Blutungen  an  Marasmus  zugrunde. 

Verlauf  und  Symptome  der  Bilharziakrankheit. 

Die  Bilharziakrankheit  ist  vorwiegend  ein  chronisches  Leiden. 
Viele  Personen  erkranken  nur  vorübergehend  an  Hämaturie  und 
können  nach  Verlauf  von  einigen  Jahren  sicher  zur  Heilung  kommen. 
Man  begegnet  der  Krankheit  vom  4.  Lebensjahre  bis  zum  hohen  iilter. 
Ihre  Dauer  ist  verschieden.  In  den  günstig  verlaufenen  Fällen 
schwankt  dieselbe  zwischen  3  und  10  Jahren.  Bei  leichten  Fällen 
beschränken  sich  die  Symptome  auf  eine  periodisch  auftretende 
Hämaturie,  wodurch  das  allgemeine  Befinden  anfangs  wenig  gestört 
wird. 

Das  Anfangsstadium  des  Leidens  kennzeichnet  sich  durch  zwei 
Hauptsymptome:  1)  die  Hämatui:ie  und  2)  die  Erkrankung 
des  Ree  tu  ms.  In  den  meisten  Fällen  ist  nur  die  Blase  erkrankt 
ohne  Beteiligung  des  Rectums,  jedoch  kommt  es  nicht  selten  vor,  daß 
beide  Organe  vom  Prozesse  gleichzeitig  betroffen  werden.  Oft  auch 
trifft  man  nur  das  Rectum  erkrankt.  In  verschiedenen  Fällen  er- 
kranken andere  Organe.  Bei  dem  Weibe  werden  oft  die  Genitalien 
ohne  Beteiligung  der  Blase  und  des  Rectums  betroffen. 

Hämaturie.  Dieselbe  tritt  gewöhnlich  periodisch  auf,  in  der 
Mehrzahl  der  Fälle  alle  14  Tage  und  dauert  einige  Tage.  Seltener 
sind  die  Fälle  von  kontinuierlicher  Hämaturie.  Die  Kranken  fühlen 
bei  jedem  Anfall  während  der  Entleerung  des  Harnes  stechende 
Schmerzen  in  Perineum  und  Kreuz,  begleitet  von  Drang  und  Brennen 
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in  der  Harnröhre.  Noch  lange  darauf  dauert  das  Brenngefühl  im 
Kanal  mit  intensivem  Jucken  auf  der  Glans.  Der  entleerte  Harn  ent- 
hält neben  Blut  auch  viel  Schleim.  Nach  dem  ersten  Anfall  klärt 
sich  allmäJilich  der  Harn,  der  Rest  aber  ist  fast  immer  trüb.  Es  folgen 
dann  Perioden  mit  ganz  klarem  Urin.  Nach  Wiederholung  von  meh- 
reren Anfällen  leiden  die  Kranken  an  Uebermüdung  und  Abge 
schlagenheit.  Die  Blase  wird  auf  Druck  schmerzhaft.  Dieser  Sym- 
ptomenkoraplex  kann  jahrelang  bestehen,  ohne  daß  das  allgemeine 
Befinden  darunter  ernst  leidet,  wenn  nicht  inzwischen  andere  Kom- 
plikationen hinzugetreten  sind.  Bei  großen  Blutverlusten  werden  die 
Kranken  anämisch  und  magern  ab.  Man  kann  beim  fortschreitenden 
Prozeß  des  Leidens  sämtliche  Abstufungen  der  Cystitis  (eiterhaltigen 
Urin  von  alkalischer  Reaktion  u.  dgl.)  finden.  Bei  unbehandelten 
Fällen  erkranken  allmählich  sekundär  auch  andere  Organe,  wie  Pro- 
stata, Ureteren,  Nieren  usw. 

Die  Symptome  der  Erweiterung  der  Ureteren  und  der  Nieren 
sind  selten  während  des  Lebens  vorwiegend,  dieselben  treten  viel- 
mehr erst  im  letzten  Stadium  der  Krankheit  auf.  Bei  Vorhandensein 
von  Hydro-  bzw.  Pyonephrosis  oder  Urolithiosis  der  Nieren  sind  die 
Beschwerden  der  Kranken  derart,  daß  die  Diagnose  dieser  Kompli- 
kationen gar  nicht  schwer  ist. 

Die  Symptome  seitens  des  Darmes,  insonderheit  des  Rectums, 
kennzeichnen  sich  in  Beginn  des  Leidens  durch  Drang  zum  Stuhl 
mit  Abgang  von  Blut  und  Schleim,  älmlich  also  einer  echten  Dys- 
enterie; allein  die  mikroskopische  Untersuchung  der  Dejektionen 
entscheidet  bald  über  die  Natur  der  Krankheit.  Bei  Vorhandensein 
von  mehreren  Papillomen  im  Dickdarm  entsteht  oft  eine  Verengerung 
des  Darmlumens,  wobei  der  Stuhl  angehalten  wird  und  unter  großen 
Schmerzen  erfolgt.  Bei  anderen  Fällen  kommt  auch  Prolapsus  des 
Mastdarmes  vor.  Tumoren  im  Colon  führen  zu  verschiedenartigen 
Symptomen,  je  nach  Sitz  und  Größe  der  Geschwulst.  Dieselben  werden 
nur,  wenn  sie  eine  merkbare  Größe  erreicht  haben,  von  ernsten  kli- 
nischen Symptomen  begleitet.  Selten  sind  von  selten  der  Appendix- 
subjektive  und  objektive  Erscheinungen  wahrnehmbar,  und  eine 
Appendizitis  im  klinischen  Sinne  ist  bei  der  Bilharziosis  des  Wurm- 
fortsatzes unbekannt. 

Auch  bei  Erkrankung  der  Leber  kommt  es  sehr  selten  zu  be- 
sonderen Beschwerden.  In  schweren  Fällen,  wenn  bereits  das  Organ 
eine  besondere  Größe  entfaltet  hat,  klagen  die  Kranken  über  dumpfe 
Schmerzen  im  Hypochondrium.  Die  Leber  ist  aber  fast  immer  auf 
Druck  empfindlich.  Eine  gelbliche  Färbung  in  der  Conjunctiva  der 
x\ugen  kommt  gleichfalls,  wenn  auch  selten,  vor.  Ascites  wurde 
selten  beobachtet. 

Milz  und  Pankreas,  wenn  auch,  wie  erwähnt,  vom  Bilharzia- 
prozeß  betroffen,  erzeugen  wäJirend  des  Lebens  keine  klinischen  Er- 
scheinungen. 

Die  Erkrankung  der  Lungen  führt  gleichfalls  zu  keinen  be- 
sonderen Symptomen.  Die  Bilharziaeier  wurden  bis  jetzt  niemals  im 
Auswurf  angetroffen. 

Die  meisten  der  Kranken  gehen,  wenn  die  Krankheit  zu  Kom- 
plikationen führt,  durch  Anämie,  Urämie  usw.  oder  durch  sep- 
tische Prozesse  zugrunde. 
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Bei  Erkrankung  der  Prostata  und  der  Samenblasen  ist  die 
Diagnose  durcli  die  Untersuchung  mit  dem  Finger  vom  Rectum  aus 
festzustellen.  Die  Diagnose  der  Erweiterung  der  Ureter en 
und  sonstigen  Affektionen  der  Nieren  geschieht  durch  die  gewöhn- 
lichen Untersuchungsmethoden.  Das  klinische  Bild  und  der  Verlauf 
der  Erkrankung  dieser  Organe  unterscheiden  sich  übrigens  kaum 
von  den  Symptomen  bei  älmlichen  Läsionen  anderer  Ursachen.  (Lor- 
TET  &  ViALLETON  haben  im  Sperma,  eines  Kranken  Bilharziaeier  ge- 
funden.) 

Blut.  Hämolytische  Untersuchungen  bei  Bilharziakranken  haben 
ergeben,  daß  es  sich  in  den  meisten  Fällen  um  eine  Anämie  handelt. 
Nach  Douglas  &  Hardy  besteht  eine  Eosinophilie,  wobei  sich  die 
eosinophilen  Zellen  auf  Kosten  der  polynukleären  bilden.  Nach  Kauts- 
KYs  schönen  Untersuchungen  besteht  eine  starke  Herabsetzung  des 
Hämoglobingehaltes  bei  verhältnismäßig  geringer  Abnahme  der  Zahl 
der  Erythrocyten,  sehr  geringe,  offenbar  durch  Komplikationen  be- 
dingte Leukocytose,  aber  hochgradige  Eosinophilie.  In  einem  Fall 
wurden  bei  16  000  Leukocyten  im  Kubikmillimeter  52  Proz.  eosino- 
phile Zellen  konstatiert,  d.  h.  8600  im  Kubikmillimeter.  Jedoch  der 
Prozentsatz  schwankt  stark  und  beträgt  im  Mittel  etwa  16  Proz.  der 
weißen  Blutelemente. 

Diagnose  und  Prognose,  Sterblichkeit. 

Die  Diagnose  der  Bilharziakrankheit  ist  in  den  meisten  Fällen, 
zumal  bei  AÖektionen  der  Blase  und  des  Darmes,  sehr  leicht.  Man 
braucht  nur  den  Urin  oder  Stuhl  auf  Bilharziaeier  zu  untersuchen, 
deren  Auffindung  sehr  leicht  ist.  Schwere  Läsionen  der  Blase  und 
des  Rectums  (Tumoren  oder  Steine)  sind  nach  bekannten  Methoden 
zu  diagnostizieren.  Die  Prognose  ist  im  frischen  Stadium  der  Krank- 
heit nicht  gerade  ungünstig.  Schwere  Fälle  mit  Komplikationen 
kommen  selten  zur  Heilung,  die  Mortalität  ist  deshalb,  wie  bereits 
erwähnt,  eine  große.  Dies  können  alle  Aerzte,  die  über  eine  längere 
Hospitalerfahrung  in  Aegypten  verfügen,  bestätigen.  Nach  Madden 
beträgt  die  Mortalität  „per  se"  10  Proz.  Ferguson  fand,  daß  unter 
100  Fällen,  die  zur  Sektion  kommen,  acht  an  den  Folgen  der  Bilharzia- 
krankheit zugrunde  gingen. 

Prophylaxe. 

Der  Fellah,  als  Ackerbauer,  verbringt  den  ganzen  Tag  barfuß 
im  Wasser  selbst  oder  im  feuchten  Boden,  wo  er  auch  seine  Bedürf- 
nisse verrichtet.  Es  ist  deshalb  fast  ganz  aussichtslos,  denselben  zu 
belehren,  Urin  und  Faeces  an  trockenen  Plätzen  abzusetzen.  So  wird 
leider  die  Landbevölkerung  von  Aegypten  noch  unabsehbare  Zeiten 
der  tückischen  Krankheit  Opfer  bringen  wie  es  vor  3000  Jahren  der 
Fall  war. 

Behandlung. 

Dieselbe  beschränkt  sich,  da  wir  keine  vermiziden  Mittel  be- 
sitzen, die  Bilharziawürmer  und  ihre  Eier  in  den  Blutgefäßen  bzw. 
Organen  zu  töten,  auf  eine  rein  symptomatische.  Im  Beginn  der 
Krankheit  kann  der  Arzt  mit  gutem  Rat  helfen. 
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pie  Erfahrung  hat  gezeigt,  daß  Leute  des  besseren  Standes  mehr 
Aussicht  auf  definitive  Heilung  durch  eine  angemessene  Lebensweise, 
Klimawechsel  und  dgl.  haben,  als  der  arme  Fellah.  Die  medikamen- 
töse Behandlung  bei  Hämaturie  besteht  in  Verordnung  von  Eisen- 
präparaten, Salol  mitSantalül  und  Mineralwasser,  wieVichy,  Contrexe- 
ville  u.  dgl.  Als  vermizides  Mittel  soll  das  Extr.  Filicis  mar.  einen 
günstigen  Einfluß  auf  die  Hämaturie  ausüben.  Bei  schon  bestehender 
Cystitis  sind  Ausspülungen  der  Blase  mit  schwachen  Lösungen  von 
Antisepticis  und  Adstringentien  zu  empfehlen.  Bei  eitriger  Cystitis 
hat  Verfasser  mit  Arg.  nitr.  2-proz.  Lösung  (davon  2  ccm  10  Mi- 
nuten lang  in  der  Blase  behalten  mit  nachträglicher  Ausspülung 
mit  physiologischer  Kochsalzlösung)  gute  Resultate  gesehen.  Bei  Ent- 
zündung oder  Verschwärung  des  Rectums  leisten  Einläufe  von  Tannin- 
lösungen (0,5  Proz.)  gute  Dienste. 

Was  die  operative  Behandlung  der  Bilharziosis  anbelangt, 
so  verfährt  man  bei  Blasensteinen,  Harnfisteln,  Hydrone- 
phrose  u.  dgl.  nach  bekannten  Methoden.  Allerdings  hat  den  ver- 
schiedenen Chirurgen  Aegyptens  die  Erfahrung  gelehrt,  daß  man  bei 
jedem  einzelnen  Fall  individualisieren  muß.  Allzugroße  Steine  ope- 
riert man  mit  Sectio  alta,  mittelmäßige  mit  dem  Perinealschnitt. 
MiLTON  H.  in  Kairo  operiert  fast  alle  Steine  mit  Lithotripsie,  bei  den 
großen  Steinen  kombiniert  er  die  Sectio  aita  mit  der  Lithotripsie. 
Der  Erfolg  hängt  in  erster  Linie  von  dem  Zustand  der  Nieren  ab. 
Todesfälle  kommen  natürlich  auch  bei  erfahrenen  Chirurgen  vor,  wenn 
schwere  Läsionen  der  Nieren  vorliegen.  (Nach  Verfassers  Statistik 
gehen  30  Proz.  der  operativen  Fälle  zugrunde,  wobei  Hydro-  oder 
Pyonephrosis  als  Todesursache  erwiesen  wird.)  Bei  Harnfisteln 
verfährt  man  nach  Durry  Bey,  einem  tüchtigen  ägyptischen  Chirurgen 
des  vorigen  Jahrhunderts  in  Kairo,  und  dem  wir  alle  später  gefolgt 
sind,  durch  kegelförmige  Entfernung  des  hypertrophischen  Gewebes 
bis  auf  die  Urethra.  Man  drainiert  darauf  die  Wunde  und  spült  die 
Blase  mit  antiseptischen  Lösungen  aus.  Die  Resultate  dieser  Operation 
sind  auffallend.  Wenn  keine  anderen  Komplikationen  namentlich  sei- 
tens der  Nieren  vorhanden  sind,  kommen  viele  Kranken  zur  Heilung, 
die  meisten  erholen  sich  zusehends  und  werden  arbeitsfällig,  wenigstens 
für  lange  Zeit.  Bei  Hydro-  bzw.  Pyonephrose  können  noch  viele 
Kranke  durch  die  bekannten  operativen  Methoden  gerettet  werden. 
Was  die  Blasentumoren  anbelangt,  so  operiert  man  am  besten 
durch  die  ,, Sectio  alta"  (seltener  bedient  man  sich  des  „Perineal- 
schnitts")  und  entfernt  den  Tumor,  soweit  es  möglich  ist.  Bei 
Tumoren  und  Prolapsus  des  Rectums  verfährt  man  auch  nach 
bekannten  Methoden.  Tumoren  des  Colons  bzw.  des  übrigen 
Darmes  und  des  Peritoneums  sind  oft  durch  eine  einfache  „Probe- 
laparotomie" zum  Stillstand  gebracht  worden.  Madden  &  Richards, 
Verfasser  und  Dr.  Gatzky  vom  Diakonissen-Hospital  in  Alexandrien 
(letzterer  allerdings  mit  Enteroanastomie)  und  andere  Chirurgen  ver- 
fügen über  eine  Reihe  von  günstigen  Resultaten  dieser  Operation*). 


*)  Bei  3  Fällen  von  Tumoren  der  Sigmoidea,  von  Faustgroße,  war  das 
allmähliche  Verschwinden  der  Geschwulst  bis  zum  3.  Monat  nach  der  Operation 
festgestellt  worden  (Verf.).  Im  dritten  Falle  rezidivierte  der  Tumor  nach 
6  Monaten  (Dr.  Zbifal).  In  einem  vierten  Falle  (Carcinom  des  Coecums  und  der 
Mesenterialdrüsen)  wurde  der  ganze  Blinddarm  mit  dem  Tumor  reseziert.  Patient 
blieb  G  Jahre  lang  gesund  und  arbeitsfähig.  Es  starb  später  an  Krebskache.\ie(  Verf.). 
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Erklärung  der  TafeL 

Fig.  1.    Harnblase.    Die  Wandungen  sind  stark  verdickt.    Die  Schleimhaut  zeigt 
verschiedenartige  Veränderungen.     Sandige  Infiltration,  warzenähnliche 
Wucherungen  neben  zwei  kleinen  flachen  Polypen. 
_    2.    Multiple  Papillome  im  Rectum.  ,      i  v  j 

3.    Schnitt  aus  einer  Schrumpfniere.    Schwund  des  Harnkanalchens  und 
"         Glomeruli.  Massenhafte  Bilharziaeiernester  mit  zwei  Kalkablagerungen  im 
erkrankten  Gewebe. 


11. 


Aiikylostomiasis. 

Von 

Prof.  Dr.  Hayo  Bruns 

in  Gelsen  kirchen. 
Mit  2  Tafeln  und  1  Kurve. 


Syn. :  Wurmkrankheit  der  Bergleute,  Dochmiosis,-  Uncinariasis, 
Anemie  des  mineurs,  Tunnelkrankheit,  Ziegelbrennerkrankheit,  Hook- 
worm  disease,  tropische  oder  ägyptische  Chlorose,  Anemie  des  pays 
chauds,  Hypoaemia  brasiliana,  Cachexie  africaine.  Mal  d'estomac, 
Anemie  de  Ceylon,  Anemia  de  Porto-Rico  usw. 

I.  Geschichte  und  geographische  Verbreitung. 

Wie  die  oben  gegebene  Zusammenstellung  der  verschiedenen  Be- 
zeichnungen für  Ankylostomiasis  zeigt,  ist  sie  überall  in  den  Tropen 
weit  verbreitet,  wo  sie  als  besondere  Krankheit  seit  Jahrhunderten 
bekannt  ist.  Vielleicht  ist  sie  uralt;  wenigstens  hat  die  Ansicht 
Joachims  &  Scheuthauers  viel  Anklang  gefunden,  die  annehmen, 
daß  die  sowohl  im  Papyrus  Ebers  ^  (etwa  aus  dem  16.  vorchristlichen 
Jahrhundert  stammend)  wie  im  Papyrus  Brugsch  erwähnte  äaä-Krank- 
heit,  die  im  alten  Aegypten  weit  verbreitet  gewesen  sein  muß,  mit 
Ankylostomiasis  identisch  ist.  Dieser  Auffassung  ist  allerdings  von 
Oefele  aus  sprachlichen  Gründen  widersprochen  und  -auch  Looss 
hält  es  vom  praktisch-parasitologischen  Standpunkt  aus  für  unwahr- 
scheinlich, daß  die  alten  ägyptischen  Aerzte  die  Ankylostomiasis  als 
selbstständige  Krankheit  und  ihren  Erreger  bereits  gekannt  hätten. 
Es  wird  nämlich  auf  Tafel  19  des  Papyrus  Ebers  „ein  vorzügliches 
Mittel  zum  Gebrauch  für  den  Leib  angegeben,  vom  Kranken  zu  essen, 
der  in  seinem  Leib  heltu-Würmer  hat,  die  von  der  äaä-Krankheit 
hervorgebracht  sind  und  durch  kein  anderes  Mittel  sterben".  Da  die 
äaä-Krankheit  an  anderen  Stellen  als  chronisches,  oft  gefährliches 
Leiden  des  Verdauungsapparates  beschrieben  wird,  das  Störungen 
von  Seiten  des  Zirkulationssystems,  insbesondere  des  Herzens,  im  Ge- 
folge hat,  so  liegt  die  Identifizierung  der  Krankheit  mit  Ankylosto- 
miasis jedenfalls  nahe.  Es  kommt  hinzu,  daß  seit  Jahrhunderten  das 
Vorkommen  der  ägyptischen  Chlorose,  als  dessen  Ursache  Griesinger^ 
im  Jahre  1853  das  Ankylostomum  erkannte,  dort  bekannt  ist,  und  daß 
die  Krankheit  auch  jetzt  noch  in  der  .  ländlichen  Bevölkerung 
Aegyptens  weit  verbreitet  ist.    Der  Parasit,  das  Ankylostomum*) 

*)  Richtiger  vielleicht  Ancylostomum  oder  Agchylostoma  geschrieben. 
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duodenale  wurde  1838  von  Dubtni^*  in  Mailand  entdeckt,  jedoch 
erst  einige  Jahre  später  von  Omodei*  beschrieben.  Pruner^  fand 
ihn  einige  Jahre  später  häufiger  in  den  Nilländern  und  betonte 
bereits,  daß  er  vielfach  in  kachektischen  wassersüchtigen  Leichen 
vorkäme,  ohne  jedoch  in  ihm  die  Krankheitsursache  zu  sehen.  Erst 
Griesinger  &  Bilharz^  blieb  es  vorbehalten,  ihn  als  Erreger  dieses 
kachektischen  Zustandes  zu  kennzeichnen.  Im  Jahre  1866  entdeckte 
Wucherer'^  den  Wurm  in  Brasilien  und  führte  die  dort  und  in 
anderen  Gegenden  häufiger  vorkommenden  „tropischen  Chlorosen"  auf 
ihn  zurück.  .Seit  der  Zeit  ist  das  Vorkommen  der  Ankylostomiasis 
fast  in  allen  tropischen  und  subtropischen  Gegenden  der  Erde  be- 
kannt geworden  8a  u.  ^b.  Die  beste  Uebersicht  über  den  derzeitigen 
Stand  der  Ankylostomiasis  auf  der  Erde  geben  die  Berichte  der 
„Rock ef eller  Sanitary  Commission  for  the  eradication  df  the  hook- 
worm  disease" ;  danach  ist  die  Verbreitung  der  Krankheit  eine 
geradezu  ungeheuere  und  übertrifft  alles,  was  wir  bisher  bezüglich 
der  Verbreitung  von  Seuchen  kennen.  In  einer  Zone,  die  etwa  von 
30°  südlicher  Breite  bis  36  ^  nördlicher  Breite  reicht,  ist  kein  ein- 
ziges Land  verschont.  Im  ganzen  sind  54  Staaten  der  Erde  mit  der 
Krankheit  behaftet ;  in  diesen  54  Staaten  leben  von  den  1600  Mil- 
lionen Bewohnern  der  Erde  nicht  weniger  als  940  000  000.  Für 
einen  großen  Teil  dieser  Länder  ist  eine  sehr  starke  Verbreitung 
bekannt;  in  Indien  sollen  nach  den  verschiedenen  Schätzungen  etwa 
zwischen  150  und  250  Millionen  Menschen  mit  Ankylostomen  be- 
haftet sein,  ebensoviel  im  südlichen  China;  in  den  Südstaaten  von 
Nordamerika  sollen  gegen  20  Millionen  Menschen  befallen  sein;  in 
Portoriko,  Columbia,  Holländisch  Guyana  seien  etwa  90  Proz.,  in 
vielen  anderen  Staaten  zwischen  50  und  75  Proz.  der  arbeitenden  Be- 
völkerung als  infiziert  anzusehen.  Im  ganzen  wird  man  nach  diesen 
Schätzungen,  die  sich  größtenteils  auf  Untersuchungsergebnisse 
stützen,  nicht  fehlgehen,  wenn  man  annimmt,  daß  auf  der  Erde  mehr 
als  500  Millionen  Menschen  mit  Ankylostomen  infiziert  sind.  Im 
ganzen  muß  der  wirtschaftliche  Schaden,  der  durch  die  Ank3dostomia- 
sis  den  einzelnen  Ländern  zugefügt  wird,  als  ganz  enorm  veranschlagt 
werden,  da  vielfach  verringerte  Arbeitsfähigkeit  bzW.  vollständige 
Arbeitsunfähigkeit  durch  die  Krankheit  hervorgerufen  wird.  Es  ist 
interessant,  daß  der  genannte  amerikanische  Bericht  den  Niedergang 
der  Bevölkerung  mancher  tropischen  Länder,  so  z.  B.  von  Aegypten, 
Indien  und  China  zum  erheblichen  Teil  der  seit  Jahrhunderten  dort 
einheimischen  schweren  Infektion  mit  Ankylostomiasis  zuschreibt. 

Im  einzelnen  ist  über  die  geographische  Verbreitung  der  Krank- 
heit noch  folgendes  zu  sagen:  In  Asien  sind,  wie  erwähnt,  besonders 
Vorderindien  mit  Ceylon,  Hinterindien  mit  der  Halbinsel  Malakka,  der 
Malayische  Archipel,  die  südlichen  Teile  von  China  und  Japan,  ferner 
auch  Arabien  und  Persien  als  Fundstätten  des  Parasiten  bekannt. 
Aus  Afrika  liegen  fast  aus  allen  Teilen  des  Erdteils,  so  insbesondere 
außer  aus  Aegypten,  auch  aus  den  französischen,  englischen,  portu- 
giesischen und  deutschen  Kolonien  Berichte  über  das  Vorkommen 
des  Parasiten  vor,  nach  denen  die  eingeborene  Bevölkerung  zum  er- 
heblichen Teil  (oft  zu  20—50  Proz.  und  mehr)  mit  dem  Parasiten 
behaftet  ist.  In  Australien  ist  der  Parasit  in  Queensland,  Neu- 
Guinea  und  auf  einer  Anzahl  von  Inselgruppen  des  Stillen  Ozeans 
bekannt;  in  Amerika  sind  die  südlichen  Staaten  von  Nordamerika, 
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wohl  ganz  Mittelamerika  mit  Einschluß  der  großen  und  kleinen  An- 
tillen, sowie  die  nördliche  Hälfte  von  Südamerika  befallen.  Hier  ist 
nach  Stiles  9  allerdings  der  in  Europa,  Asien  und  Afrika  vorkom- 
mende Parasit,  das  Ankylostomum  duodenale  Dubini,  verhältnismäßig 
selten  vertreten,  wäJirend  besonders  eine  Abart  desselben,  das  Anky- 
lostomum americanum  (Dochmius  oder  Necator  americanus  Stiles) 
dort  weit  verbreitet  sein  soll. 

In  Europa  endlich  ist  seit  langem  Italien  als  Sitz  des  Parasiten 
bekannt,  hier  tritt  er  besonders  unter  der  Bevölkerung  Süd-  und 
Mittelitaliens  in  erheblichem  Maße  auf.  Aber  aus  Italien  ist  auch 
bekannt,  daß  der  Parasit  in  erster  Linie  bei  den  Angehörigen  ganz 
bestimmter  Berufsarten  vorkommt.  So  sind  es  außer  Landarbeitern 
vielfach  Ziegelarbeiter  und  Tunnelarbeiter  gewesen,  bei  denen  man  den 
Parasiten  gefunden  hat.  Besonderes  Aufsehen  erregte  im  Jahre  1879 
und  1880  die  unter  den  am  Bau  des  St.-Gotthardtunnels  beschäftigten 
Arbeitern  ausgebrochene  Epidemie  („Tunnelanämie"),  als  deren  Ur- 
sache von  CoLOMiATTi  sodauu  von  PerroncitoI^  und  Cöncatö, 
BozoLo  &  Pagliani12,  Bugnion13  u.  a.  ebenfalls  das  Ankylostomum 
nachgewiesen  wurde.  Nach  den  amtlichen  Berichten  sind  damals  von 
den  beim  Bau  des  Gotthardtunnels  beschäftigten  Arbeitern  Hunderte 
an  Ankylostomiasis  zugrunde  gegangen,  während  Tausende  in  schweres 
Siechtum  verfielen.  Die  Krankheit  verbreitete  sich  schon  damals 
ausschließlich  unter  den  eigentlichen  Tunnelarbeitern,  während  die 
außerhalb  des  Tunnels  beschäftigten  Arbeiter  ^gesund  blieben.  Im 
Jahre  1882  sprach  dann  weiter  PerroncitoI*  die  Vermutung  aus, 
daß  vielleicht  auch  die  in  ungarischen  und  französischen  Bergwerken 
vorkommende  Cachexia  montana  mit  Ankylostomiasis  identisch  sei, 
diese  Vermutung  wurde  zur  Gewißheit,  als  in  ungarischen  Berg- 
werken von  V.  Schopfes,  in  französischen  Bergwerken  von  Manou- 
vRiEziß  bei  den  an  Cachexia  montana  leidenden  Bergleuten  ebenfalls 
Ankylostomumwürmer  entdeckt  wurden.  Wahrscheinlich  durch  früher 
am  Gotthardtunnel  beschäftigte  Arbeiter,  die  auf  belgischen,  deut- 
schen und  österreichischen  Bergwerken  späterhin  als  gesuchte  Ge- 
steinshauer beschäftigt  wurden,  wurde  der  Parasit  dann  auch  nach 
Deutschland,  Belgien,  Frankreich  und  Oesterreich  importiert.  In 
Belgien  ist  der  Parasit  in  den  letzten  Jahrzehnten  besonders  durch  die 
Arbeiten  von  Malvoz  &  Lambinet,  Herman,  Barbier  in  den  Stein- 
kohlengruben der  Bezirke  Möns  und  Lüttich  nachgewiesen  worden ; 
in  den  Niederlanden  hat  in  letzteren  Jahren  Woltering^i  besonders 
auf  das  Vorkommen  des  Parasiten  in  Steinkohlengruben  hingewiesen. 
Auch  in  Großbritannien  ist  er  durch  Boycott  &  Haldane^s  in  den 
Zinngruben  von  Dolcoath  in  Cornwales  entdeckt  worden.  In  Oester- 
reich sind  ebenfalls  besonders  die  Stein-  und  Braunkohlengruben  in 
Schemnitz  und  Kremmitz  (Toth^s),  ferner  Brennberg  bei  Oedenburg 
(Goldman  24)  sowie  diejenigen  im  Brüxer  Revier  (Wolff  ^5)  als  ver- 
seucht bekannt  geworden.  Auch  aus  Spanien  liegen  Berichte  vor  über 
das  Vorkommen  des  Parasiten,  doch  soll  es  sich  hier  ebenso  wie  in 
England  um  eine  Infektion,  die  im  wesentlichen  durch  Rückwanderung 
aus  den  Tropen  erklärt  wird,  handeln.  Außer  in  diesen  Ländern  und 
in  Deutschland  ist,  soweit  bisher  bekannt,  der  Parasit  als  einheimisch 
in  europäischen  Ländern  bisher  nicht  gefunden. 

Was  Deutschland  anlangt,  so  ist  der  Parasit  hier  zuerst  bei  den 
Zicgelarbeitern    der    niederrheinischen    Gegend,    und    zwar  durch 
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Menche^'?  entdeckt  worden.  Weiter  stellte  vor  allem  Leichten- 
STERN28  in  den  8Üer  Jahren  des  vorigen  Jahrhunderts  sein  Vorkommen 
auf  einer  Anzahl  von  Ziegelfeldern  in  der  Umgebung  von  Köln  fest. 
Endlich  wurde  im  Beginn  der  80er  Jahre  der  Parasit  auch  auf 
deutschen  Bergwerken  und  zwar  zuerst  durch  G.  Mayer  29  in  Aachen 
entdeckt.  Weiter  folgte  dann  die  Auffindung  des  Parasiten  auch  in 
den  rheinisch-westfälischen  Kohlengruben  (Albeks^«  188G,  Beukel- 
MANN  &  Fischer  1892,  Löbker  189632,  Tenholt  190033),  auf  denen 
es  im  Anfang  dieses  Jahrhunderts  zu  einer  weiten  Verbreitung  kam. 
Es  dürfte  bekannt  sein,  daß  hier  in  energischer  Weise  der  Kampf 
gegen  diese  Krankheit  aufgenommen  wurde,  und  daß  es  inzwischen 
gelungen  ist,  gerade  im  rheinisch-westfälischen  Kohlenrevier  mit 
großem  Erfolge  gegen  die  Krankheit  vorzugehen. 

Wenn  wir  die  geographische  Verbreitung  der  Ankylostomiasis 
überblicken,  so  dürfte  aus  der  obigen  Darstellung  Folgendes  hervor- 
gehen. Während  in  den  Tropen  der  Parasit  und  die  durch  denselben 
hervorgerufene  Krankheit  fast  überall  vorkommt  und  in  der  Be- 
völkerung weiter  verbreitet  ist,  fehlt  die  Krankheit  in  den  kälteren 
Regionen  der  Erde  vollständig.  Die  gemäßigten  Zonen  nehmen 
insofern  eine  Mittelstellung  ein,  als  hier  die  Krankheit  nur  oder  fast 
ausschließlich  bei  Angehörigen  derjenigen  Berufe  beobachtet  wird,  in 
denen  die  Arbeit  unter  Verhältnissen  geleistet  wird,  die  den  tro- 
pischen Verhältnissen  ähnlich  sind.  Während  die  Krankheit  in  den 
Tropen  in  endemischer  oder  pandemischer  Form  allgemein  auftritt, 
stellt  sie  im  gemäßigten  Klima  eine  Berufskrankheit  der  Angehörigen 
ganz  bestimmter  Berufe  dar  (Bergwerks-  und  Tunnelarbeiter,  Ziegelei- 
arbeiter). Es  wird  bei  der  Besprechung  der  Biologie  des  Parasiten 
Gelegenheit  sein,  zu  erörtern,  worauf  diese  prinzipiellen  Unterschiede 
zurückzuführen  sind. 


II.  Biologie  des  Krankheitserregers  und  Infektionsmodus. 

Das  Ankylostomum  {arfx^XoQ  =  gekrümmt,  (3z6\ia  =  Mund)  gehört 
zur  Klasse  der  Nematoden  (Fadenwürmer),  unter  denen  besonders 
viele  Gattungen  vorkommen,  die  parasitisch  lebende  Würmer  um- 
schließen. Es  seien  als  solche  die  Ascarideen,  die  Oxyurideen,  die 
Strongylideen,  die  Trichotrachelideen,  die  Filariadeen  und  die  Anguil- 
lulideen  genannt.  Es  gehört  zur  Gattung  der  Strongyliden,  die  sich 
dadurch  auszeichnen,  daß  ihre  Mundöffnung  mit  meist  6  Papillen 
umstellt  ist,  daß  das  Hinterende  der  Männchen  sich  in  der  Umgebung 
der  Kloake  zu  einem  schirmförmigen  Gebilde  verbreitert,  welches 
bei  der  Begattung  zum  Umfassen  und  Festhalten  der  Weibchen  dient, 
der  Bursa  copulatrix.  Je  nach  der  Beschaffenheit  der  Mundöffnung 
und  der  Bursa  copulatrix  unterscheiden  wir  verschiedene  Unter- 
gattungen der  Strongyliden,  von  denen  die  Speeles  Ankylostomum 
oder  Dochmius  oder  Uncinaria  wohl  die  für  menschliche  und  tierische 
Pathologie  wichtigste  ist.  Als  charakteristisches  Merkmal  für  die 
Speeles  Ankylostomum  seien  die  nach  dem  Rücken  zu  gerichtete 
Krümmung  des  vorderen  Teiles  des  Körpers,  sowie  die  Ausbildung 
einer  großen,  mit  einem  Chitinring  umgebenen  Mundkapsel,  die  mit 
zwei  bauchständigen  und  einer  rückständigen  Zahnleiste  im  Inneren 
versehen  ist,  genannt. 
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Wir  kennen*)  zwei  beim  Menschen  vorkommende  Arten,  das 
Ankylostomum  duodenale  Dubini  und  den  Dochmius  oder  Necator 
americanus  Stiles,  ferner  verschiedene  bei  Haustieren  vorkommende, 
die  sich  etwas,  und  zwar  meist  in  der  Form  der  Mundkapsel  und  der 
Bursa  copulatrix  unterscheiden ;  von  diesen  seien  das  Ankylostomum 
caninum  oder  trigonocephaJum,  dessen  Vorkommen  bei  Hunden, 
Füchsen  und  Wölfen  bekannt  ist,  das  Ankylostoma  stenocephalum, 
ebenfalls  bei  Hunden  vorkommend,  das  Ankylostoma  curbatum,  bei 
Hammeln  vorkommend,  und  ein  selten  bei  Rindern  gefundener  Parasit, 
das  Ankylostomum  radiatum  erwähnt.  Von  diesen  letzteren  haben 
praktische  Bedeutung  besonders  die  bei  Hunden  beobachteten  Arten 
erlangt. 

Das  Ankylostomum  duodenale  Dübini  kommt  nur  beim  Men- 
schen vor.  Es  ist  zwar  gelegentlich  auch  behauptet  worden,  daß 
es  bei  menschenähnlichen  Affen  (Gorilla  und  Gibbon)  gefunden  ist, 
doch  hat  es  sich  hier  nach,  Looss  um  Verwechselungen  mit  älmlichen 
Arten  gehandelt.  Auch  die  künstliche  Ansiedelung  auf  irgendwelche 
Versuchstiere  ist  bisher  einwandfrei  nirgends  geglückt,  wenn  es  auch 
Looss  und  nach  ihm  Schaudinn^^  gelungen  ist,  im  Körper  von  jungen 
Hunden  und  Affen  eine  Entwickelung  der  Parasiten  fast  bis  zur 
Geschlechtsreife  zu  erzielen.  Der  Körper  der  Parasiten  ist  dreh- 
rund, beim  Männchen  nach  vorn  zu  etwas  dicker  als  hinten,  die 
Farbe  gelblich  weiß  oder  leicht  rötlich,  gelegentlich  durch  veränderten 
Blutfarbstoff  dunkelrot  oder  schwärzlich.  Der  ganze  Körper  der 
Tiere  ist  von  einer  derben  Epidermis  umzogen,  die  feine  zirkuläre 
Streifung  aufweist.  Die  Länge  des  ausgewachsenen  männlichen  Tieres 
beträgt  etwa  8 — 12  mm,  ihre  Breite  0,5 — 0,7  mm ;  sie  sind  an  der 
etwa  1 — 1,2  mm  messenden  Verbreiterung  ihres  hinteren  Endes  (siehe 
Fig.  1  u.  3  a  der  Tafel  1),  der  bursa  copulatrix,  schon  mit  bloßem  Auge 
deutlich  von  den  Weibchen  zu  unterscheiden.  Die  Weibchen  sind  meist 
nicht  unwesentlich  größer  und  dicker  als  die  Männchen;  ihre  Länge 
erreicht  im  geschlechtsreifen  Zustand  etwa  12 — 18  mm,  ihre  Dicke 
beträgt  etwa  0,8 — 1,2  mm.  Das  hintere  Ende  verjüngt  sich  ziemlich 
rasch  zu  einer  konischen  Spitze.  Das  Kopfende  ist  nach  dem  Rücken 
zu  leicht  umgebogen.  Am  anderen  Ende  findet  sich  eine  recht  große, 
mit  einem  starken  Chitinrand  versehene  Mundlcapsel,  die  an  ihrem 
freien  Rande  vier  größere  ventralwärts  gestellte  und  zwei  kleinere 
dorsalwärts  gestellte  Zähne  aufweist.  Außerdem  finden  sich  im 
Inneren  die  bereits  erwähnten  drei  Zahnleisten.  Neben  dem  äußeren 
Hakenzahn  mündet  auf  jeder  Seite  eine  recht  große,  etwa  die  Hälfte 
des  ganzen  Körpers  durchziehende.  Cervicaldrüse,  deren  Sekret  man 
gewisse  giftige  Eigenschaften  zugeschrieben  hat.  An  die  Mund- 
kapsel schließt  sich  der  von  einer  dicken  Muskellage  umgebene  Oeso- 
phagus an,  der  in  das  Darmrohr  übergeht,  welches  die  ganze  Länge 
des  Wurmkörpers  durchzieht,  um  nahe  am  hinteren  Ende  desselben, 
beim  Männchen  in  die  von  einer  aus  zwei  größeren  und  einem 
kleineren  Lappen  gebildete  Bursa  copulatrix  umgebene  Kloake,  beim 
Weibchen  etwas  oberhalb  des  hinteren  Körperendes  in  der  Anal- 
öffnung zu  endigen.  Den  größten  Teil  des  Körpers  nimmt  der  Genital- 
apparat ein.  Beim  Männchen  liegen  etwas  oberhalb  der  Körpermitte 


*)  Gute  Beschreibungen  der  Parasiten  sind  von  Perroncito Schulthess  ''*, 
UTENSTERN"  besonders  von  Looss    in  den  letzten  Jahren  gegeben. 
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die  stark  gewundenen  Hodenkanälchen,  die  den  Anfangsteii  des 
Darms  umgeben;  an  sie  scliließt  sich  die  Samenblase  an,  von  der 
ein  Ductus  ejaculatorius  den  Samen  in  die  Bursa  liineinleitet.  Am 
unteren  Ende  des  Körpers  befinden  sich  als  besondere  Begattungs- 
organe zwei  sogenannte  Spicula,  die  in  einer  besonderen  Tasche  an 
der  Hinterwand  der  Kloake  liegen  und  mit  Hilfe  besonderer  Muskel 
bei  der  Begattung  aus  der  Kloake  hervorgestoßen  werden  und  in  die 
Scheide  des  weiblichen  Körpers  eindringen  können.  Der  Genital- 
apparat des  weiblichen  Körpers  setzt  sich  im  wesentlichen  aus  den 
in  unendlichen  Windungen  den  Darm  umgebenden  Ovarialschlingen 
zusammen,  die  in  einen  doppelten  Uterus  hineinführen.  Die  von 
einer  ziemlich  starken  Muskelschicht  umgebene  Vulva  des  Weibchens 
liegt  beim  Ankylostomum  duodenale  etwas  hinter  der  Körpermitte. 
Bei  geschlechtsreifen  Individuen  sieht  man  den  ganzen  Uterus  ange- 
füllt von  einer  Anzahl  glasheller  Eier,  deren  Dotter  meist  2  bis 
4  Furchungskugeln  aufweist.  Die  Begattung  geht  in  der  Weise  vor 
sich,  daß  das  männliche.  Tier  mit  den  beiden  seitlichen  Lappen  der 
Bursa  die  Geschlechtsöffnung  des  Weibchens  umschließt,  dann  die 
Spicula  in  die  Vagina  des  Weibchens  einfülirt  und  so  den  Samen  in  das 
Innere  des  weiblichen  Geschlechtsapparates  eintreten  läßt.  Bei  Sek- 
tionen und  nach  Abtreibungskuren  findet  man  verhältnismäßig  häufig 
in  Kopulation  begriffene  Paare ;  bei  der  Vereinigung  haften  beide  Tiere, 
wie  man  angenommen  hat,  infolge  der  Abscheidung  einer  kittähnlichen 
Substanz  durch  das  Männchen,  sehr  fest  aneinander,  so  daß  es  manch- 
mal nicht  ohne  Zerreißung  des  schwächeren  männlichen  Tieres  möglich 
ist,  das  Männchen  vom  Weibchen  zu  trennen.  Die  hauptsächlichsten 
Unterscheidungsmerkmale  des  Ankylostomum  duodenale  Dubini  und 
des  Necator  americanus  Stiles  sind  folgende:  Während  die  nach  der 
Dorsalseite  gerichtete  Krümmung  des  Ankylostomum  duodenale  meist 
nur  eine  geringe  ist,  ist  beim  Necator  americanus  die  Krümmung 
meist  eine  viel  stärkere,  oft  rechtwinkelige.  Die  Mundkapsel  des 
Necator  ist  wesentlich  kleiner  und  fast  kugelförmig;  die  beim  Anky- 
lostomum am  freien  Rande  der  Mundkapsel  befindlichen  4  ventralen. 
Chitinzähne  fehlen,  dafür  springen  von  beiden  Seiten  nach  der  Mittel- 
linie zwei  Platten  mit  schneidendem  Eande  vor,  die  in  der  Mitte  eine 
etwa  herzförmige  Mundöffnung  umfassen.  Die  Seitenteile  der  Bursa 
copulatrix  beim  Necator  americanus  sind  etwas  länger  als  breit,  so 
daß  die  Bursa  wie  zweilappig  erscheint.  Endlich  findet  sich  beim 
weiblichen  Tier  die  Genitalöffnung  vor  der  Körpermitte,  während 
sie  beim  Ankylostomum  hinter  der  Körpermitte  gelegen  ist.  Auch 
die  Eier  zeigen  gewisse  Verschiedenheiten :  während  diejenigen  des 
Ankylostomum  meist  „eirund"  sind,  ist  die  Form  der  Eier  des  Necator 
americanum  mehr  länger  gestreckt. 

Im  allgemeinen  findet  man  bei  Sektionen  und  bei  Abtreibungs- 
kuren stets  wesentlich  weniger  Männchen  als  Weibchen;  nach 
Leichtenstern  ist  das  namentlich  bei  älteren  Aukylostomiasisfällen 
in  auffallender  Weise  der  Fall.  Leichtenstern  nimmt  an,  daß 
ursprünglich  sich  im  Körper  des  Wirtes  etwa  ebensoviel  Männchen 
wie  Weibchen  bilden,  daß  aber  zum  Zweck  der  Kopulation  die 
Männchen  häufiger  ihren  Platz  wechseln  und  so  gelegentlich  immer 
mit  den  Faeces  nach  außen  befördert  werden,  so  daß,  je  länger  die 
Aufenthaltszeit  der  Parasiten  im  menschlichen  Körper  dauert,  um  so 
mehr  die  Zahl  der  Weibchen  diejenige  der  Männchen  übertrifft.  E? 
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stimmt  das  mit  den  Beobachtungen,  die  wir  an  Hunden,  die  mit 
Ankylostomum  caninum  infiziert  waren,  überein.  Was  die  Lebens- 
dauer der  Parasiten  im  mensclilichen  Körper  anlangt,  so_  ist  diese 
verschieden  angegeben.  Man  ist  da  natürlich  auf  zufällige  Beob- 
achtungen von  Leuten  angewiesen,  die  längere  Zeit  hindurch  einer 
Infektionsmöglichkeit  nicht  mehr  ausgesetzt  sind.  Sicher  ist  danach 
wohl,  daß  im  allgemeinen  die  Parasiten  mehrere  Jahre  im  Wirts- 
körper leben  bleiben;  es  sind  Fälle  bekannt  geworden,  daß  Menschen, 
die  5 — 6,  ja  bis  zu  8  Jahren  der  In.fektionsmöglichkeit  nicht  mehr 
ausgesetzt  gewesen  sind,  immer  noch  Ankylostomen  beherbergt  haben. 
Man  nimmt  jetzt  als  äußerste  Grenze  wohl  etwa  8  Jahre  an,  während 
welcher  die  Parasiten  im  menschlichen  Körper  sich  halten  können. 

Was  die  Ernährung  der  Parasiten  im  Darmkanal  des  Menschen 
anlangt,  so  findet  man  gelegentlich,  namentlich  bei  Weibchen,  aber 
unter  Umständen  auch  bei  männlichen  Tieren,  den  Darmkanal  mit 
Blut  gefüllt.  Man  hat  deshalb  wohl  meist  angenommen,  daß  sie  Blut- 
sauger sind  und  sich  vom  Elut  ihrer  Wirte,  insbesondere  dem  Blut- 
plasma, ernähren.  Der  Wurm  saugt  sich  mit  der  Mundkapsel  zwischen 
den  Falten  der  Darmschleimhaut  fest,  zieht  dann  durch  Kontraktionen 
des  Muskelapparats  des  Oesophagus  die  Darmschleimhaut  in  das  Innere 
der  Mundkapsel  und  in  den  Oesophagus  hinein  und  eröffnet  dann  durch 
seine  Chitinzähne  die  Blutgefäße  der  Darmschleimhaut.  Leichten- 
STEEN  hat,  gestützt  auf  die  Beobachtung,  daß  oftmals  unverdaute  Blut- 
körperchen aus  dem  After  der  Tiere  wieder  ausgeschieden  werden,  an- 
genommen, daß  der  Parasit  nur  von  der  Blutflüssigkeit  lebt  und  deshalb 
unverhältnismäßig  größere  Blutmengen  dem  Wirtstiere  entzieht,  als 
er  zu  seiner  Nahrung  nötig  hat.    Er  hat  ihn  deshalb  als  Luxup- 
schmarotzer  bezeichnet  und  will  dadurch  die  Erscheinung  erklären, 
daß  die  verhältnismäßig  kleinen  Tiere  imstande  sind,  hochgradige 
Anämien  zu  erzeugen.  In  neuerer  Zeit  hat  Looss  großen  Wert  auf  die 
Beobachtung  gelegt,  daß  er  bei  Sektionen  oft  Fetzen  der  Darmschleim- 
haut im  Innern  des  Darms  der  Würmer  gefunden  hat,  und  er  meint, 
daß  sie  im  wesentlichen  sich  von  der  Darmschleimhaut  der  Wirte 
nähren,  deren  zellige  Elemente  sie  durch  besondere  im  Oesophagus 
ausmündende  Drüsen  zur  Auflockerung  bringen  sollen.   Jede  Bißstelle 
eines  Wurmes  im  Darm  bedeutet  so  ein  Loch  in  der  Darmschleimhaut; 
da  die  Würmer  im  Darmkanal  des  Menschen  oft  ihren  Platz  wecTiseln, 
so_  sollen  ausgedehnte  Zerstörungen  der  Darmschleimhaut  die  Folge 
sein.  Nach  dieser  Anschauung  sind  die  Blutungen  erst  von  sekundärer 
Bedeutung.  Man  hat  beobachtet,  daß  die  Bißstellen  der  Tiere  oft  ver- 
hältnismäßig stark  nachbluten  und  hat  dies  auf  ein  durch  die  Kopf- 
drüsen der  Würmer  ausgeschiedenes  gerinnungshemmendes  Ferment 
zuriickgeführt.  Wenigstens  hat  Smith  und  nach  ihm  Schaudinn  nach- 
gewiesen, daß  ein  wässeriger  Auszug  des  Vorderendes  der  Würmer  im 
Reagenzglas  stark  blutgerinnunghemmend  wirkt.    Dieser  Auffassung 
der  Entstehung  der  Anämien  haben  sich  in  letzten  Jaliren  auch  Ten- 
holt 33  und  Sangalli38  angeschlossen. 

Die  Befruchtung  der  Eier  geht,  wie  wir  oben  gesehen  haben, 
bereits  im  Körper  des  Muttertieres  vor  sich ;  die  Eier  wei'den  alsdann 
durch  die  Vagina  und  Vulva  nach  außen  geschieden  und  dem  Darm- 
saft  beigemischt.  Durch  die  Bewegung  des  Darms  verteilen  sich  die 
Eier  ziemlich  gleichmäßig  in  den  Faeces  und  werden  dann  mit  diesen 
nach  außen  befördert.  In  den  menschlichen  Faeces  sind  sie  zuerst  von 
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Grassi  entdeckt  und  von  diesem  auch  zur  Diagnose  der  Ankylo- 
stomiasis  verwandt.  Die  Zahl  der  von  einem  Weibchen  ausgeschie- 
denen Eier  ist  eine  recht  große;  Leichtenstfrn  hat  über  die  Zahl 
derselben  Beobachtungen  angestellt,  indem  er  sowohl  die  vor  Ab- 
treibungskuren in  den  Faeces  ausgeschiedenen  Eier  und  dann  nach 
vollständig  gelungenen  Abtreibungskuren  die  Zahl  der  Würmer  zählte ; 
er  nimmt  an,  daß  von  jedem  erwachsenen  weiblichen  Wurm  im  Durch- 
schnitt täglich  etwa  6—8000  Eier  produziert  werden.  Zur  Berech- 
nung der  Zahl  der  Würmer  hat  er  folgende  Formel,  x  =  aX47  ange- 
geben. X  ist  die  gesuchte  Zahl  der  im  Darm  vorhandenen  weiblichen 
Würmer,  a  die  Zaiil  der  in  1  g  frischer  Faeces  aufgefundenen  Eier. 
Man  kann  darnach  aus  der  Zahl  der  Eier  einen  gewissen  Schluß 
auf  die  Stärke  der  Wurmbehaftung  ziehen.  Gelegentlich  kann  die 
Zahl  der  Eier  eine  recht  große  sein,  so  daß  in  einem  mit  wenigen 
Milligramm  Faecessubstanz  hergestellten  mikroskopischen  Präparat 
Hunderte  von  Ankylostomumeiern  gefunden  werden.  In  den  bei  weitem 
meisten  Fällen  ist  allerdings  die  Zahl  der  in  den  Faeces  aufgefundenen 
Eier  wesentlich  geringer,  ja  kann  sogar  so  gering  sein,  daß  man  8 — 10 
und  noch  mehr  Präparate  anfertigen  muß,  um  nur  ein  einziges  Ei  zu 
Gesicht  zu  bekommen. 

Die  mit  den  Faeces  nach  außen  entleerten  Eier  haben  eine  durch- 
aus charakteristische  Gestalt,  so  daß  sie  zur  Diagnose  der  Ankylo- 
stomiasis  hervorragend  gut  zu  verwenden  sind.  Die  Größe  der  Eier 
schwankt  etwa  zwischen  55  und  60  }x,  wälirend  ihre  Breite  meist  etwa 
35 — 40  H  beträgt.  Wie  bereits  erwähnt,  sollen  die  Eier  des  Necator 
americanus  durchschnittlich  etwas  länger  sein  und  nach  den  Angaben 
von  Looss^ö  etwa  64 — 72  \i  bei  einer  Dicke  von  etwa  36  n  messen. 
Sie  zeichnen  sich  in  frischen  Faeces  durch  eigentümlich  starke  Licht- 
brechung aus.  Ihre  Gestalt  ist  eirund,  sie  sind  von  einer  glashellen, 
einfach  konturierten  Hülle  (die  nur  bei  ganz  starken  Vergrößerungen 
doppelt  konturiert  erscheint)  umgeben.  In  frischen  Faeces  ist  ihr  grau 
glänzend  erscheinender  Dotter,  wie  die  Abbildungen  a,  b,  c  der  Fig.  2 
auf  Taf.  I  zeigen,  in  2 — 4 — 6,  seltener  in  8  Furchungskugeln,  geteilt. 
Im  Darm  findet  eine  weitere  Entwicklung  nicht  statt,  da  dazu  Sauer- 
stoff gehört;  finden  wir  in  den  Faeces  mehr  Furchungskugeln,  so  ist 
im  allgemeinen  anzunehmen,  daß  die  Faeces  bereits  etwas  längere  Zeit 
an  der  Luft  gestanden  haben.  In  diesem  Stadium  sind  die  Eier  kaum 
mit  irgendwelchen  anderen  in  den  Faeces  vorkommenden  Gebilden  zu 
verwechseln ;  erst  die  weiteren  Stadien  geben  'die  Möglichkeit  zu  Ver- 
wechslungen, am  leichtesten  noch  mit  den  hüllenlosen  Eiern  des  Ascaris 
lumbricoides.  Tenholt  33  hat  besonders  darauf  aufmerksam  gemacht, 
daß  bei  leichtem  Druck  auf  das  Deckglas  die  Ascarideneier  oft  ihre 
braune  Hülle  abstreifen,  daß  das  dann  glashell  erscheinende  Ei  ge- 
wisse Aehnlichkeit  mit  manchen  Entwickelungsstadien  der  Ankylo- 
stomumeier  aufweist.  Die  plumpere,  mehr  rundliche  Gestalt,  die 
meist  nicht  so  ausgesprochene  Furchung  des  Eidotters,  vor  allem  aber 
die'  dicke,  auch  mit  schwachen  Vergrößerungen  deutlich  doppelt  kon- 
turierte  Schale  unterscheiden  sie,  besonders  für  den  Geübteren,  sofort 
von  Ankylostomumeiern  (siehe  Fig.  2  auf  Tafel  II).  Eine  gewisse 
Aehnlichkeit  zeigen  infolge  ihrer  glashellen  Beschaffenheit  noch  die 
Eier  der  Taenia  nana;  doch  ist  außer  ihrer  kleineren  Gestalt  auch 
das  Innere  der  Eier  von  denen  der  Ankylostomumeier  durchaus  ver- 
schieden (siehe  Fig.  1  auf  Tafel  I). 
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Die  weitere  Entwickeliing  der  Eier  zu  Embryonen  und  von  da 
zu  freilebenden  Larven  liängt  von  dem  Zutritt  von  Sauerstoff 
und  von  einer  gewissen  höheren  Temperatur  ab.  Befördernd  wirkt 
auch  der  Zusatz  von  Wasser  zu  den  Eaecesteilchen.  Je  nachdem  ob 
die  Verhältnisse  günstiger  sind  oder  nicht,  ist  die  Entwicklung  eine 
raschere  oder  langsamere.  Bei  Abwesenheit  von  Sauerstoff  und  ebenso 
unterhalb  von  etwa  15 — 17  o  geht  die  Entwickelung  nicht  weiter 
vor  sich.  Die  Eier  bleiben  zwar  noch  eine  Anzahl  von  Tagen  bzw. 
einigen  Wochen  lebensfällig,  sterben  aber  dann  ab.  Der  Dotter  er- 
scheint dann  nicht  mehr  wie  im  frischen  Ei  von  fein-  und  igrob- 
körnigen  Kügelchen  durchsetzt,  sondern  mehr  homogen,  er  verliert 
sein  "eigentümlich  glänzendes  Aussehen,  die  Furchungskugeln  ver- 
schwinden, der  Dotter  füllt  nicht  mehr  den  größten  Teil  des  Eies  aus, 
sondern  schrumpft  mehr  und  mehr  zusammen.  Die  für  die  Ent- 
wickelung der  Eier  günstigste  Temperatur  liegt  etwa  zwischen  25  und 
30^.  Bei  dieser  Temperatur  ist  schon  nach  1 — 2  Tagen  in  den  meisten 
Eiern  die  Entwickelung  des  Embryo  vollendet,  nach  etwa  3 — 5  Tagen 
die  Entwickelung  bis  zur  reifen  Larve  abgeschlossen.  Die  Entwickelung 
geht  so  vor  sich,  daß  die  Furchungskugeln  sich  weiter  teilen;  es 
bildet  sich  dann  eine  sogenannte  Morula,  aus  der  durch  Einstülpung 
eine  Form  wird,  die  bereits  Kopf  und  Schwanzende  des  späteren 
Tieres  deutlich  erkennen  läßt.  Oft  fängt  in  diesem  Stadium  schon 
die  Beweglichkeit  des  jungen  Embryo  an.  Der  Embryo  wächst  dann 
unter  lebhaften  Bewegungen  im  Innern  des  Eies  in  die  Länge,  bis  er 
nach  etwa  1—2  Tagen  meist  an  dem  einen  Pol  des  Eies  die  Hülle 
durchbricht  (s.  g  'der  Fig.  2  auf  Taf .  I)  und  dann  zur  freilebenden  Larve 
wird.  Die  frisch  aus  dem  Ei  geschlüpften  Ankylostomumlarven  haben 
nach  Leichtenstern  28  eine  Länge  von  etwa  250  und  eine  Breite 
von  16 — 18  fi.  Das  vordere,  etwas  zugespitzte  Kopfende  der  Larve 
trägt  die  kleine  Mundöffnung,  an  der  sich  ein  etwa  12  n  langes 
Vestibulum  oris  (Unterschied  gegenüber  den  gleichgroßen  Anguillula- 
Larven!)  anschließt.  Darauf  folgt  eine  kleine  Erweiterung,  an  die 
sich  der  in  den  weiteren,  längeren  und  kürzeren  engeren  Teil  sich  diffe- 
renzierende Oesophagus  anschließt,  der  an  seinem  Ende  eine  kugel- 
förmige Erweiterung,  den  „Bulbus"  trägt.  In  dessen  Mitte  befindet 
sich  der  aus  drei  „Chitinzähnen"  bestehende  Y-  oder  ankerförmige 
„Kauapparat"  (Saugapparat  nach  Leichtenstern).  Es  folgt  darauf 
der  von  einem  meist  stark  dunkelkörnigen  Epithel  umgebene,  am  ersten 
Tage  oft  gewundene  Darmkanal,  dessen  unteres  Ende  meist  wesentlich 
oberhalb  der  Schwanzspitze  an  der  ventralen  Seite  seine  Afteröffnung 
hat.  Außerdem  findet  sich  an  der  ventralen  Seite  etwas  unterhalb  der 
Mitte  des  Körpers  ein  kleines,  spindelförmiges  Gebilde,  die  erste  An- 
lage des  späteren  Geschlechtsorgans.  Die  Larve  wächst  in  weiteren 
etwa  2 — 3  Tagen  zur  zwei-  bis  dreifachen  Länge  ihrer  ursprünglichen 
Größe  heran  und  macht  wälirend  dieser  Zeit  weitere  Veränderungen 
durch.  Sie  stößt  zunächst,  ohne  ihre  Gestalt  wesentlich  zu  ändern,  die 
äußere  Haut  ab,  unter  der  alten  Haut  hat  sich  eine  neue  gebildet.  Sie 
streckt  sich  mehr  und  mehr  in  die  Länge,  die  Gestalt  der  Mundliöhle 
und  die  Dreiteilung  des  Oesophagus  geht  verloren,  die  neue  Haut 
umgibt  das  ganze  Tier  in  Gestalt  einer  glänzenden  Hülle,  in  der  sich 
das  Tier  nach  vorn  und  rückwärts  hin  und  her  bewegen  kann. 
Namentlich  bei  Drehungen  des  Tieres  erkennt  man  deutlich,  wie 
diese  Haut  sich  in  Falten  legt.    Damit  ist  die  Entwickelung  der 
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Larve  zur  „eingekapselten"  oder  encystierten  Larve  vollendet.  Das 
Wachstum  hört  auf;  da  die  Kapsel  den  Larvenkörper  vollständig  um- 
schließt, soll  auch  eine  weitere  Nahrungsaufnahme  außer  etwa  der 
Zuführung  von  gelösten  Nahrungsstoffen  durch  osmotische  Vorgänge 
unmöglich  sein.  In  diesem  Zustande  können  die  Larven  lange  Zeit 
verharren ;  es  ist  gelungen,  eingekapselte  Larven,  die  man  vor  äußeren 
Schädlichkeiten  (besonders  Eintrocknen)  geschützt  und  bei  Brut- 
schranktemperatur gehalten  hat,  8—12  Monate  lang  aufzubewahren, 
ohne  daß  sie  anscheinend  in  ihrer  Lebensfähigkeit  gelitten  haben.  Die 
Larve  verbraucht  dabei  die  in  ihrem  Darmepithel  abgelagerten 
Reservenahrungsstoffe,  und  es  wird  infolgedessen  der  anfangs  dunkle 
Darm  allmälilich  heller  und  nach  einiger  Zeit  vollständig  durch- 
sichtig. Die  Larven,  und  zwar  sowohl  die  jungen  wie  die  einge- 
kapselten Larven  zeichnen  sich  durch  eine  lebhafte  Beweglichkeit 
aus.  Fast  unablässig  sieht  man  sie  bei  geeigneter  Temperatur  (bei 
niedrigen  Temperaturen  werden  sie  verhältnismäßig  rasch  unbeweg- 
lich) sich  rasch  hin  und  her  winden  und  dabei  recht  erhebliche 
Ortsveränderungen  vornehmen.  Augenscheinlich  haben  sie  jetzt  das 
Bestreben,  aus  dem  Faecesgemisch,  in  dem  sie  gewachsen  sind,  zu 
entweichen  und  reineres  Wasser  aufzusuchen.  Im  stehenden  AVasser 
vermögen  sie  sich  jedoch  nicht  schwimmend  zu  erhalten,  sondern 
sinken,  da  ihr  spezifisches  Gewicht  wesentlich  höher  ist,  als  das  des 
Wassers,  mit  verhältnismäßig  sehr  großer  Geschwindigkeit  zu  Boden. 
Besonders  von  Wichtigkeit  scheint  ihre  Neigung  zu  sein,  an  senkrecht 
stehenden  Gegenständen,  die  mit  einer  dünnen  Wasserschicht  über- 
zogen sind,  in  die  Höhe  zu  klettern. 

Was  das  Verhalten  der  Larven  zu  äußeren  Schädlichkeiten  an- 
langt, so  ist  zunächst  zu  betonen,  daß  sie  gegen  Austrocknen  wenig 
widerstandsfähig  sind.    Vollständiges  Eintrocknen  tötet  sowohl  die 
Eier  und  jungen  Larven,  wie  auch  die  eingekapselten  Larven;  Larven, 
die  lufttrocken  geworden  sind,  lassen  sich  ebenfalls  nur  verhältnis- 
mäßig kurze  Zeit   (höchstens  1/2 — 1  Stunde  lang)  durch  späteren 
Wasserzusatz  wieder  ins  Leben  zurückzurufen.  Hinsichtlich  der  Tem- 
peratur ist  zu  bemerken,  daß  eingekapselte  Larven  durch  Tem- 
peraturen, die  etwa  zwischen  10 — 45°  liegen,  verhältnismäßig  wenig 
geschädigt  werden,  Erhitzung  auf  etwa  52°  und  darüber  tötet  sie 
fast  momentan,  während  sie  bei  50  ^  schon  nach  einigen  Minuten  zu- 
grunde gehen.    Einmaliges  Einfrieren  tötet  die  Larven  meist  erst 
nach  mehreren  Stunden.   Vollständige  Sauerstoffabwesenheit  ist  auch 
den  eingekapselten  Larven  schädlich,  ohne  Zutritt  von  Sauerstoff 
gehen  sie  nach  meist  ein  bis  mehreren  Tagen  zugrunde.   Ueber  den 
Einfluß  intensiver  Belichtung  sind  die  Angaben  etwas  verschieden, 
starke  direkte  Sonnenbelichtung  scheint  die  Entwickelung  der  Larven 
etwas  zu  verlangsamen,  aber  nicht  aufzuheben.  Gegenüber  dem  Zusatz 
von  Chemikalien  sind  die  Eier,  namentlich  aber  die  eingekapselten 
Larven    sehr   widerstandsfähig,    was   sie   zweifellos   der  sie  um- 
schließenden Chitinhülle  zu  verdanken  haben,  junge  Larven  ohne 
schützende  Chitinhülle  gehen  wesentlich  rascher  unter  dem  Einfluß 
schädigender  Desinfektionsmittel  zugrunde.    Um  in  der  Beziehung 
einige  Zahilen  zu  geben,  so  töten  nach  Versuchen  von  PerroncitoI*, 
LambinetIS,  Bruns  33  und  Schaudinn^g  gelbst  2— 5-proz.  Lösungen 
von   Mineralsäuren   die   eingekapselten   Larven   erst  nach  einigen 
Stunden  ab,  ebenso  wirken  8 — 10-proz.  Lösungen  von  Kali-  und 
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Xatronlauge  erst  nach  V2  bis  melireren  Stunden  vernichtend.  In 
5_10.proz.  Lösungen  von  Chlornatrium  halten  sie  sich  mehrere 
Stunden  bis  zu  einem  Tage  etwa  lebend,  auch  verhältnismäßig  starke 
Desinfektionslösungen  vernichten  sie  erst  nach  recht  langer  Zeit. 
So  halten  sie  sich  in  2— 3-proz.  Karbollösung,  in  2— 5-proz.  Por- 
malinlösung,  in  entsprechenden  Lösungen  von  Kresol,  Lysol,  Izal, 
Saprol  u.  dgl.  meist  30  Minuten  bis  mehrere  Stunden  lebensfähig. 
1 — 2-prom.  Sublimatlösung  ist  auf  sie  fast  ohne  Wirkung,  da  sie  meist 
darin  noch  nach  mehreren  Tagen  lebendig  und  beweglich  bleiben. 

Mit  der  Encystierung  ist,  wie  oben  gesagt,  die  Entwicklung  der 
freilebenden  Larven  abgeschlossen.  Eine  weitere  Entwickelung  findet 
nur  statt,  wenn  sie  jetzt  wieder  in  einen  neuen  Wirtskörper  ein- 
zudringen vermögen.  Findet  das  nicht  statt,  so  gehen  sie,  nachdem 
ihre  Reservenahrungsvorräte  aufgebraucht  sind,  meist  allerdings  erst 
nach  einer  Anzahl  von  Monaten  .'zugrunde.  Das  Darmepithel  zeigt 
größere  und  kleinere  Vakuolen ;  vielfach  findet  namentlich  bei  Ein- 
trocknungsschädlichkeit eine  Schrumpfung  des  ganzen  Larvenkörpers 
innerhalb  der  unverändert  gebliebenen  Larvenhülle  statt,  so  daß  jetzt 
sowohl  am  vorderen  wie  am  hinteren  Ende  die  Hülle  über  den  Larven- 
körper hervorragt.  Von  PerroncitoI*  ist  als  Endprodukt  der  Ent- 
wickelung eine  Verkalkung  des  Larvenkörpers  beschrieben,  die  jedoch 
von  späteren  Beobachtern  nie  oder  nur  selten  wieder  beobachtet 
worden  ist.  Die  Anschauung  Perroncitos,  daß  diese  verkalkte  Form 
der  Larve  den  infektionsfähigen  Zustand  darstellt,  ist  durch  alle 
späteren  Beobachter  mit  Sicherheit  widerlegt;  vielmehr  stellt  die 
bewegliche  eingekapselte  Larve  das  für  den  Menschen  infektiöse 
Prinzip  des  Ankylostomumwurmes  dar. 

Ueber  die  Art  der  Infektion  bei  der  Ankylostomiasis  sind  wii' 
teils  durch  die  Versuche  an  Hunden,  beils  durch  Infektionsversuche 
an  Menschen,  die  in  erster  Linie  von  Leichtenstern      sodann  von 
Looss^ö,  Pieri  &  NoE^o,  Tenholt  33,  Bruns  39  und  Herman^^  vor- 
genommen wurden,  bis  zu  einem  gewissen  Grade  orientiert,  ohne  daß 
wir  bisher  den  Vorgang  in  allen  Einzelheiten  kennen.  Leichten- 
stern39,  41  stellte  zunächst  durch  Fütterungsversuche  äm  Menschen 
fest,  daß  Eier  und  junge  Larven  nicht  eine  Infektion  auszulösen 
vermögen,  daß  Eier  unverändert  im  Darmkanal  abgingen,  während 
die  jungen  Larven  von  den  Darmsäften  (Sauerstoffmangel?)  vernichtet 
wurden.    Mit  der  Verfütterung  eingekapselter  Larven  aber  ist  ihm 
in  etwa  5—6  Versuchen  am  Menschen  jedesmal  eine  Infektion  ge- 
lungen. Er  konnte  feststellen,  daß  etwa  5—6  Wochen  nach  der  Ver- 
fütterung regelmäßig  die  ersten  Ankylostomumeier  im  Stuhlgang 
wieder    erschienen.    Durch    Zufall    kam    im  LEicHTENSTERNSchen 
Krankenhaus  auch  ein  Mann  zur  Sektion,  der  sich  erst  4  Wochen 
vorher  mit  Ankylostomum  infiziert  hatte.    Bei  diesem  wurden  im 
Darm  zahlreiche  Ankylostomen  gefunden,  bei  denen  die  Geschlechts- 
charaktere bereits  deutlich  ausgebildet  waren,  bei  denen  es  a"ber  zu 
einer  Produktion  von  Eiern  bisher  nicht  gekommen  war.  Durch  Ver- 
suche an  Hunden  (LoossSS)  und  Affen  (Schaudinn36)  sind  wir  aber 
bis  zu  einem  gewissen  Grade  auch  über  die  Veränderungen  orientiei't, 
welche  bei  einem  menschlichen  Ankylostomum  nach  seinem  Eindringen 
in  den  Darm  vor  sich  gehen.    Die  Larven  wandern  zunächst  auf 
(ler  Darmschleimhaut  des  Dünndarms  umher  und  bohren  sich  zum 
leil  in  diesen  ein,  dann  machen  sie  etwa  am  5. — 7.  Tage  einen 
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ersten  Häutiingsprozeß  durch,  bei  dem  sicli  eine  provisorische  Mund- 
kapsel bildet^  ohne  daß  sie  wesentlich  bisher  an  Größe  zugenommen 
haben.  Am  14. — 15.  Tage  findet  dann  eine  zweite  Häutung  statt, 
bei  der  die  provisorische  Mundkapsel  wieder  verloren  geht  und  die 
definitive  Gestalt  gewonnen  wird.  Nach  dieser  zweiten  Häutung 
haben  die  Würmer  etwa  eine  Größe  von  2  mm,  lassen  jetzt  ihre  Ge- 
schlechtscharalctere  erkennen  und  wachsen  nun  unter  Größenzunahme 
und  Weiterentwickelung  in  etwa  2 — 3  weiteren  Wochen  zu  ge- 
schlechtsreifen  Würmern  heran. 

Vor  einigen  Jahren  machte  dann  weiter  Looss^s  noch  auf  einen 
zweiten  Infektionsweg  aufmerksam.  Beim  Experimentieren  mit  ein- 
gekapselten Ankylostomumlarven  war  ihm  ein  Tropfen  stark  larven- 
haltiger  Flüssigkeit  auf  die  Haut  der  Hand  gefallen,  der  dort  unter 
lebhaftem  Juckreiz  eintrocknete.  Als  er  von  der  Stelle  der  Haut, 
an  der  dieses  passiert  war,  kleine  Teilchen  mit  einem  Messerrücken 
abschabte  und  diese  unter  dem  Mikroskop  untersuchte,  fand  er  zu 
seinem  Erstaunen,  daß  jetzt  nur  noch  leere  Larvenhüllen  vorhanden 
waren.  Gleichzeitig  bildete  sich  an  der  Eintrocknungsstelle  eine 
kleine  stark  juckende  Quaddel,  die  nach  einiger  Zeit  zurückging. 
Als  er  nun  nach  einigen  Wochen  seine  Faeces  untersuchte,  fand  er 
in  ihnen  eine  Anzahl  Ankylostomumeier.  Er  brachte  seine  Ankylo- 
stomumbehaftung  mit  dem  obigen  Experiment  in  Zusammenhang  und 
schloß  daraus,  daß  die  eingekapselten  Larven  nach  Abstreifung  ihrer 
Hülle  durch  die  unverletzte  menschliche  Haut  in  den  Körper  ein- 
zudringen vermögen,  daß  sie  auf  irgendeinem  Wege  zum  Darm 
kommen  und  hier  zu  geschlechtsreifen  Würmern  heranwachsen 
können.  Um  sicher  zu  gehen,  wiederholte  er  das  gleiche  Experiment 
an  einem  ägyptischen  Krankenwärter,  der  nun  nach  10  Wochen  zum 
erstenmal  Eier  in  seinen  Faeces  erkennen  ließ.  Außerdem  konnte  er 
das  Eindringen  der  Larven  in  die  Haut  noch  in  einem  weiteren 
Versuche  nachweisen,  in  dem  er  auf  deis  Bein  eines  jungen  Menschen, 
das  eine  Stunde  später  amputiert  werden  sollte,  reichlich  Larven 
aufbrachte  und  die  Flüssigkeit  eintrocknen  ließ.  Direkt  nach  der 
Amputation,  also  1  Stunde  nach  dem  Aufbringen  der  Larven  wurde 
die  Hautstelle,  auf  die  die  Larven  gebracht  waren,  ausgeschnitten 
und  gehärtet.  Die  Larven  waren  in  großen  Scharen  in  die  Haar- 
follikel eingedrungen,  zum  Teil  schon  bis  zur  Haarzwiebel  vorge- 
drungen, einige  auch  schon  im  Begriff,  in  das  umgebende  Binde- 
gewebe überzutreten. 

Durch  Versuche  an  Hunden  mit  dem  Ankylostomum  caninum 
suchte  Looss35  nun  weitere  Einzelheiten  dieses  Infektionsweges,  von 
dem  er  zunächst  ja  nur  Anfang  und  Ende  beobachtet  hatte,  fest- 
zulegen. Er  tötete  Hunde  zu  verschiedenen  Zeiten  nach  dem  Auf- 
bringen der  Larven  und  bestimmte  nun  durch  Untersuchung  der  ein- 
zelnen Teile  bzw.  Organe,  wie  weit  die  Wanderung  der  Larven  vor- 
geschritten war.  Er  stellte  fest,  daß  etwa  20  Stunden  nach  der  Infek- 
tion die  Larven  zum  größten  Teil  aus  der  infizierten  Hautstelle  ver- 
schwunden waren,  daß  ein  Teil  sich  in  die  Lymphgefäße  und  kleineren 
Hautvenen  eingebohrt  hatte,  und  nun  konnte  er  durch  weitere  Ver- 
suche an  Hunden  ermitteln,  daß  der  gewöhnliche  Weg,  auf  dem  Larven 
weiter  wandern,  der  folgende  ist:  Aus  dem  Bindegewebe  der  Haut 
dringen  die  Larven  entweder  in  die  Lymphgefäße  oder  in  kleinere 
Hautvenen  ein;  mit  dem  Lymphstrom  müssen  sie  die  Lymphdrüsen 
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passieren,  in  denen  augenscheinlich  ein  erheblicher  Teil  zurückge- 
halten und  durch  bindegcwebliche  Einkapselung  unschädlich  gemacht 
wird.  Ein  anderer  Teil  kommt  mit  dem  Hauptlymphstrom  in  das 
rechte  Herz,  in  das  ja  auch  diejenigen  Larven  gelangen,  die  von 
vornherein  in  den  venösen  Blutkreislauf  gelangt  sind.  Von  dem' 
rechten  Herzen  gelangen  die  Larven  in  die  Lunge,  bohren  sich  dann 
durch  die  Wandungen  der  LungenaJveolen  durch,  wandern  die 
Bronchien  und  Trachea  aufwärts,  dann  über  den  Kehldeckel  in  den 
Oesophagus  hinein ;  die  Ansiedelung  findet  dann  ebenso  wie  bei 
direkter  Verfütterung  im  Dünndarm  statt.  Diese  anfangs  mit  großer 
Skepsis  aufgenommene  Hypothese  Looss'  ist  in  der  Folgezeit  von 
einer  ganzen  Anzahl  von  Autoren  teils  durch  Versuche  an  Menschen, 
teils  auch  an  Hunden  in  ihren  Einzelheiten  bestätigt  worden.  Was 
wir  durch  diese  Versuche  über  die  Infektion  wissen,  ist  ungefähr 
Folgendes : 

Die  Fütterungsversuche,  die  im  wesentlichen  von  Leichtenstern 
und  seinen  Schülern  vorgenommen  sind,  sind  sämtlich  positiv  aus- 
gefallen ;  nach  etwa  5 — 6  Wochen  sind  die  ersten  Eier  in  den  Faeces 
der  Versuchspersonen  aufgetreten,  die  Zahl  der  durch  die  gelungenen 
Abtreibungskuren  wiedergefundenen  Würmer  entspricht  in  ihrer 
Menge  etwa  der  Zahl  der  gefütterten  Larven.  Allem  Anschein 
nach  findet  bei  dieser  Infektionsart  die  Entwickelung  der  Würmer 
ziemlich  gleichmäßig  statt;  in  den  allerersten  Tagen  ist  .die  Zahl  der 
ausgeschiedenen  Eier  wohl  etwas  geringer  als  später,  jedoch  erreicht 
die  Zahl  der  Eier  sehr  rasch  einen  gewissen  Höhepunkt,  der  dann 
längere  Zeit  hindurch,  monate-  und  jahrelang  anhält.  Die  Versuchs- 
dosen waren  immer  nur  so  gewälilt,  daß  nur  ^anz  leichte  Krank- 
heitserscheinungen bei  den  Versuchspersonen  auftraten,  die  nach  der 
Abtreibung  der  Würmer  vollständig  zurückgingen.  Leichtenstern 
hat  das  gleiche  Experiment  an  ein  und  derselben  Person  mehrfach 
wiederholt,  es  ist,  wie  zu  erwarten  stand,  jedesmal  geglückt.  Diesen 
Versuchen  gegenüber  ist  zu  erwähnen,  daß  Tenholt  33  vor  einigen 
Jahren  mitteilte,  daß  ein  junger  Arzt,  der  einige  wenige  einge- 
kapselte Larven  zu  sich  genommen  hatte,  trotz  häufiger  wiederholter 
Untersuchung  keine  Eier  in  seinen  eigenen  Faeces  auffinden  konnte. 
Hinsichtlich  des  perkutanen  Infektionsweges  ist  zunächst  darauf  hin- 
zuweisen, daß  nicht  alle  Infektionsversuche  an  Menschen  ein  posi- 
tives Resultat  ergeben  haben.  So  haben  Leichtenstern  &  Grassi^* 
vergeblich  versucht,  sich  selbst  durch  die  Haut  zu  infizieren,  ebenso 
sind  ein  Versuch  von  Boycott^s  und  zwei  Versuche,  die  der  Ver- 
fasser 39  ausgeführt  hat,  negativ  ausgefallen.  Positive  Menschen- 
experimente sind  außer  von  Looss  (2  Personen),  von  Pieri  &  Noe-^o 
(2  Selbstversuche),  Tenholt  33,  Hermann  i9  und  dem  Verfasser  3» 
(2  Versuchspersonen),  ferner  von  Smith  &  Boycott^s  angestellt. 
Woran  es  liegt,  daß  nicht  sämtliche  ausgeführte  Versuche  ein  posi- 
tives Resultat  ergeben  haben,  ist  nicht  sichergestellt.  Looss  hat  ge- 
gelegentlich darauf  hingewiesen,  daß  bei  niedrigen  Temperaturen  die 
Larven  weniger  beweglich  sind  und  meint,  daß  vielleicht  eine  ver- 
hältnismäßig niedrige  Temperatur  während  dieser  Versuche  schuld 
daran  gewesen  sein  kann,  daß  die  Larven  nicht  in  die  Haut  einge- 
drungen seien.  Es  ist  die  Möglichkeit  ohne  weiteres  zuzugeben,  wenn 
ich  mich  allerdings  auch  nicht  mehr  daran  erinnere,  daß  bei  <len 
beiden  von  mir  ausgeführten  negativen  Experimenten  die  Temperatur 
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besonders  kalt  gewesen  ist.  Andererseits  scheint  es  wenigstens  nach 
den  Versuchen  an  Hunden,  als  ob  namentlich  das  Alter  der  Ver- 
suchsindividuen eine  gewisse  Rolle  bei  der  Infektion  durch  die  Haut 
spielt.  Bei  Hunden  kommen  im  allgemeinen  die  Larven  um  so  rascher 
und  in  um  so  größerer  Zahl  zum  Darm  hin,  je  jünger  der  Hund  ist. 
Bei  älteren  Hun.den  gehören  schon  wesentlich  größere  Dosen  (mehrere 
Tausend  eingekapselte  Larven)  dazu,  um  schwere  oder  tödliche  Er- 
scheinungen hervorzurufen ;  jüngere  Hunde  erliegen  dagegen  oft  schon 
bei  Auftragung  von  einigen  hundert  bis  1000  Larven  auf  die  Haut. 
Endlich  kommt  hinzu,  daß  bei  der  Infektion  durch  die  Haut  gerade 
auch  nach  den  Beobachtungen  von  Looss  nicht  alle  Larven  und  nicht 
gleichzeitig  zum  Darm  hinkommen.  Diejenigen  Larven,  die  von  der 
Haut  aus  sich  in  Blutgefäße  einbohren,  kommen  verhältnismäßig 
sehr  rasch  mit  dem  Blutstrom  in  das  rechte  Herz  und  gelangen 
rasch  in  den  Magen,  wo  sie  sich  weiter  entwickeln  können.  Ein 
anderer  Teil  der  Larven,  der  in  die  Lymphgefäße  kommt,  muß  noch 
die  L3^mphdrüsen  passieren ;  hier  wird  augenscheinlich  ein  recht  er- 
heblicher Teil  der  Larven  zurückgehalten.  Endlich  aber  ein  weiterer 
Teil,  der  weder  in  Blut  noch  Lymphgefäße  eindringt,  wandert  längere 
Zeit  im  Bindegewebe  des  Körpers  weiter  und  kann  sich  hier,  wie 
Looss  durch  Beobachtungen  am  eigenen  Körper  feststellte,  5  Jahre 
und  länger  lebend  erhalten.  Wenn  diese  Wanderlarven  in  die  Nähe 
der  Epidermis  kommen,  können  sie  nach  Looss  hier  Hautaffektionen 
hervorrufen,  die  mit  einer  in  den  Tropen  beobachteten  Affektion, 
der  sogenannten  Creeping  eruption  (Hautmaulwurf)  Aehnlichkeit 
haben  (eine  unter  Jucken  und  Brennen  auftretende  lokale  Schwellung, 
die  mit  verschiedener  Geschwindigkeit  weiter  wandert).  Diese  Er- 
scheinung soll  sich  im  Laufe  der  Jahre  mehrfach  wiederholen  können. 
Möglicherweise  muß  auf  das  Eindringen  von  Ankylostomalarven  in 
die  Haut  eine  ähnliche  Hautaffektion  zurückgeführt  werden,  die  von 
BoYCOTT  &  Haldane22  als  New  sump  bunches  bei  Arbeiten,  die  in 
der  ankylostomum-verseuchten  Dolcoath-Grube  arbeiteten,  beschrieben 
wurde,  vielleicht  auch  die  von  Dieminger  bei  Bergleuten  der  Zeche 
Graf  Schwerin  beobachtete  „Schweriner  Krätze",  ebenso  die  in  den 
Zuckerplantagen  von  Trinidad  bei  Eintritt  der  Regenzeit  gelegentlich 
vorkommende  krätzeartige  Erkrankung  der  Füße  (Ground  itch,  Score 
feet  of  coolies*^). 

Nach  dem  oben  Gesagten  kann  es  nicht  wunder  nehmen,  daß  das 
erste  Auftreten  der  Ankylostomumeier  nach  dem  Aufbringen  der 
Larven  ungleichmäßig  spät  erfolgt;  in  den  Loossschen  Versuchen 
dauerte  es,  ebenso  wie  in  den  Versuchen  von  Pieri  &  Noe  etwa  10 
bis  11  Wochen,  bis  nach  der  Infektion  die  ersten  Eier  zur  Beob- 
achtung kamen;  in  dem  TENHOLTschen  Falle  und  einem  unserer  Ver- 
suche dauerte  es  46  Tage,  in  dem  zweiten  unserer  Versuche  53  Tage, 
bis  die  ersten  Eier  in  den  Faeces  der  Versuchspersonen  gefunden 
wurden.  Aehnliche  Zahlen  sind  auch  aus  den  Versuchen  von  Smith 
(45  Tage)  und  Boycott  (50  Tage)  bekannt.  Ebenso  scheint,  wenig- 
stens nach  unseren  Versuchen,  der  Höhepunkt  der  Infektion  lang- 
samer aufzutreten,  als  bei  der  direkten  Verfütterung  der  Larven. 
Wiederholte  Infizierungen  ein  und  desselben  Menschen  von  der  Haut 
aus  sind,  soweit  mir  bekannt  ist,  außer  dem  einen  Selbstversuch  von 
Looss,  nicht  vorgenommen  worden.  Es  liegt  aber  nach  den  Beobach- 
tungen an  Hunden  kein  Grund  vor,  daß  nicht  wiederholte  Versuche  an 
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ein  und  demselben  Menschen  jedesmal  gelingen  sollen.  Wenigstens  ge- 
lingt es  bei  Hunden  anstandslos,  sie  zwei-,  drei-  und  mehrfach  hinter- 
einander zu  infizieren.    Bei  Hunden  treten  im  allgemeinen  einige 
Wochen  nach  der  Infektion  die  schwersten  Erscheinungen  auf.  Dann 
zeigen  ihre  Faeces  sehr  starken  Gehalt  an  Blut;  bei  Tieren,  die 
in  diesem  Stadium  eingehen,  zeigt  sich  oft  der  Darmkanal  vollständig 
oder  nahezu  vollständig  mit  dunklem',  teils  ungeronnenem  Blut  ange- 
füllt. An  der  Schleimhaut  des  Darmes  erkennt  man  zahlreiche  punkt- 
förmige Blutungen,  oft  wesentlich  mehr,  als  der  Zahl  der  Würmer 
entspricht.  Die  inneren  Organe  der  Hunde  sind  dann  vollständig  blaß 
und  blutleer,  so  daß  man  direkt  den  Eindruck  bekomtait,  als  ob  die 
Hunde  allein  durch  den  starken  Blutverlust  zu  Tode  gekommen  sind. 
Ueberstehen  die  Hunde  diese  akut  einsetzende  Erkrankung,  so  bleiben 
sie  meistens  längere  Zeit  hindurch  schwach  und  elend;  sie  können 
sich  aber  auch  langsam  wieder  so  weit  erholen,  daß  man  irgendwelche 
Krankheitszeichen  an  ihnen  nicht  mehr  erkennt,  trotzdem  sie  noch 
Parasiten  beherbergen.    Allmählich  wird  die  Zahl  der  von  ihnen 
ausgeschiedenen  Eier  geringer,  und  nach  2 — 3  Jahren  ist  die  In- 
fektion abgelaufen.  Werden  die  Tiere  etwa      — 1  Jalir  später,  nach 
Ueberstehen  der  ersten  Infektion  zum  zweiten  Male  mit  etwas  zahl- 
reicheren Larven  gefüttert,  so  gehen  sie  in  den  meisten  Fällen  a,n 
denselben  Dosen,  wie  gleichalte  Tiere  derselben  Rasse  und  Kon- 
stitution und  in  der  gleichen  Zeit  ein.   Wir  haben  uns  bisher  nicht 
davon  überzeugen  können,  daß  Hunde  durch  eine  einmal  durch- 
gemachte Ankylostomiasis  irgendwelche  Immunität  gewinnen.  Auch 
beim  Menschen  sind  irgendwelche  Erscheinungen,  die  auf  eine  ge- 
wisse Immunität  hindeuten,  nicht  bekannt.    Die  Anschauung  von 
Zinn  &  Jacoby,  die  bei  wilden  Völkerschaften  eine  Rassenimmunität 
annahmen,  da  sie  unter  den  von  ihnen  Untersuchten  wohl  Wurm- 
träger, aber  keine  Kranke  fanden,  wird  wohl  allgemein  als  nicht 
begründet  angesehen.   Es  ist  noch  darauf  hinzuweisen,  daß  die  In- 
fektion durch  die  Haut  sowohl  bei  Menschen  wie  bei  Hunden  allem 
Anschein  nach  von  allen  Teilen  der  Körperoberfläche  aus  erfolgen 
kann.    Bei  Menschen  ist  die  Möglichkeit  bisher  von  der  Haut  der 
Füße,  der  Arme  und  der  Hände  aus  nachgewiesen,  bei  Hunden  auch 
von  der  Haut  des  Rückens.    Es  liegt  natürlich  kein  Grund  vor, 
warum  nicht  jede  andere  Stelle  des  Körpers,  die  mit  Ankylostoraa- 
larven  in  Berührung  kommt,  zu  einer  Infektion  Anlaß  gibt.   Es  er- 
scheint das  von  Bedeutung,  falls  hinsichtlich  der  Bekämpfung  der 
Krankheit  die  Frage  aufgeworfen  wird,  welchen  der  beiden  In- 
fektionswege man  als  den  wichtigeren  anzusehen  hat. 

III.  Pathologie,  Diagnose  und  Therapie  der  Ankylostomiasis. 

Für  die  Schwere  der  Krankheit  ist  vor  allem  die  Zalil  dei' 
Würmer,  die  von  dem  Patiei^ten  beherbergt  werden,  ausschlaggebend. 
Wenn  die  Ansteckung  nur  zur  Entwickelung  weniger  Würmer  im 
Darm  des  Menschen  geführt  hat,  machen  sich  in  der  Regel  vielleicht 
außer  geringfügigen  Darmbeschwerden  und  Magenschmerzen  keinerlei 
subjektive  oder  objektive  Krankheitserscheinungen  bemerkbar.  Erst 
die  Anwesenheit  von  mehreren  hundert  Würmern  vermag  nach 
Leichtenstern  bei  dem  befallenen  Menschen  erhebliche  Krankheits- 
erscheinungen hervorzurufen.    Dabei  ist  allerdings  zu  betonen,  daß 
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die  Anzahl  der  bei  Sektionen  gefundenen  Würmer  nicht  immer  den 
tatsächlich  vorhanden  gewesenen  Würmern  bzw.  den  beobachteten 
Krankheitserscheinungen  parallel  zu  gehen  braucht.  Entweder  durch 
Abtreibungskuren  oder  auch  spontan  können  kurz  vor  dem  Tode  eine 
ganze  Anzdil  von  Würmern  abgegangen  sein;  trotzdem  kann  der 
erkrankte  Mensch  natürlich  der  durch  sie  hervorgerufenen  Kachexie 
auch  noch  nachträglich  erliegen.  Die  größte  Zahl  von  Würmern,  die 
bisher  bei  einem  einzigen  Menschen  gefunden  sind,  beträgt  etwa 
3000.  Fälle,  bei  denen  1000  und  melir  Würmer  bei  der  Sektion  eines 
Menschen  gefunden  sind,  sind  in  der  Literatur  verhältnismäßig  häufiü- 
beschrieben  worden. 

Bei  Sektionen  und  nach  Abtreibungskuren  findet  man  gelegent- 
lich den  Darmkanal  einzelner  Parasiten  mit  Blut  gefüllt;  namentlich 
erwachsene  Weibchen  fallen  manchmal  schon  durch  ihre  blutrote 
Farbe  auf.  Dagegen  erscheinen  die  meisten  Tiere  hell  und  blaß  und 
lassen  Blut  in  ihrem  Darm  nicht  erkennen.  Diese  Tatsache  ist  ver- 
schieden gedeutet.  Leichtenstern,  Lutz  und  Löbker,  die  besonders 
an  der  alten  GRiEsiNOEHschen  Anschauung  festhalten,  daß  der  Parasit 
in  erster  Linie  durch  die  Blutentziehung  schädigend  auf  den  Körper 
seines  Wirts  einwirkt,  weisen  darauf  hin,  daß,  wenn  die  Sektion 
sehr  rasch  nach  dem  Tode  gemacht  wird,  die  Ankylostomen  fast 
alle  der  Darmwand  anliaftend  und  vielfach  mit  Blut  gefüllt  ge- 
funden werden.  Findet  die  Sektion  jedoch,  wie  das  meist  geschieht, 
erst  längere  Zeit  nach  dem  Tode  des  Wirtes  statt,  so  findet  man  die 
Parasiten  meist  frei  im  Darmschleim  liegen,  die  meisten  Tiere  sind 
blutleer,  da  kurz  vor  dem  Tode  der  Tiere  der  Darmkanal  durch 
energische  Kontraktionen  von  seinem  Inhalt  befreit  wird.  Nach  Ver- 
suchen von  Grassi  und  Lutz  ist  überhaupt  anzunehmen,  daß  während 
des  Lebens  der  Würmer  der  Darm  oft  entleert  und  rasch  wieder 
gefüllt  wird.  Es  ist  dann  oline  weiteres  dadurch  erklärt,  daß  bei 
Sektionen  und  nach  Abtreibungskuren  die  meisten  Parasiten  blutleer 
gefunden  werden,  weil  sie  nach  dem  Loslösen  von  der  Dai'mschleim- 
haut  ihren  \orrat  an  Blut  nicht  wieder  ergänzen  können.  Lutz 
nimmt  an,  daß  möglicherweise  alle  2  Stunden  eine  Erneuerung  des 
Blutvorrats  im  Darm  der  Parasiten  statt  hat,  und  berechnet  daraus 
die  Menge  Blut,  die  durch  jeden  Parasiten  seinem  Träger  täglich  ent- 
zogen wird,  auf  mindestens  einen  Tropfen.  Wenn  man  sich  diese 
Anschauung  zu  eigen  macht,  so  leuchtet  ein,  daß  die  Anwesenheit  von 
mehreren  Hundert  von  Würmern  bereits  nach  einiger  Zeit  imstande  ist, 
recht  erhebliche  Krankheitserscheinungen  hervorzurufen,  daß  aber, 
sobald  die  Zahl  der  Parasiten  1000  und  mehr  überschreitet,  doch  die 
Summe  der  vielen  kleinen  Blutverluste  so  groß  ist,  daß  eine  rasch 
tödlich  wirkende  Anämie  dadurch  zustande  kommen  kann.  Ob  die 
Würmer  außerdem  durch  die  Sekretion  irgendwelcher  Stoffwechselpro- 
dukte schädigend  auf  den  Wirtskörper  einwirken,  ist  bisher  nicht 
sicher  entschieden.  Von  Loeb  &  Smitii^*  ist  nachgewiesen  worden, 
daß  wässerige  Extrakte  aus  dem  Vorderteil  des  Leibes  von  Necator 
americanus  gerinnungshemmende  Eigenschaften  zeigen,  und  sie  nehmen 
darum  an,  daß  durch  diese  gerinnungshemmenden  Sekrete  ein  melir 
oder  weniger  starkes  Nachbluten  jeder  Bißstelle  erfolgen  soll.  Lief- 
mann 37  hat  mit  Sicherheit  einen  derartig  gerinnungshemmenden 
Extrakt  in  den  Leibessubstanzen  des  Ankylostomum  caninum  nicht 
nachweisen  können,  ist  aber  auch  nicht  zu  einer  Ablehnung  dieser 
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Hypothese  gekommen.  Jedenfalls  kann  die  Tatsache,  daß  nach  Ab- 
treibiingskuren,  selbst  wenn  nicht  ganz  wenige  Würmer  vorhanden 
waren,  ein  stärkerer  Blutgehalt  der  Faeces  meist  nicht  beobachtet 
wird,  weder  im  Sinne  der  einen  noch  der  anderen  Behauptung  ver- 
wertet werden,  da  kleinere  Blutausti'itte,  die  im  oberen  Teile  des  Dünn- 
darms entstehen,  bis  zur  Entleerung  der  Faeces  soweit  verändert  sein 
können,  daß  sie  nicht  mehr  nachzuweisen  sind.  Andere  Forscher 
(Zinn  &  Jacoby,  Tenholt,  Looss)  nehmen  weiter  die  Möglichkeit  an, 
daß  von  den  Würmern  noch  anderweitige  giftige  Stoffwechselpro- 
dukte ausgeschieden  werden,  die  erst  sekundär  im  Körper  des  Wirts 
Stoffwechselstörungen  und  damit  die  Anämie  hervorrufen  sollen.  Sie 
Aveisen  darauf  hin,  daß  doch  in  vielen  Fällen  von  erheblicher  Blut- 
armut die  Zahl  der  Parasiten  zu  klein  ist,  um  allein  auf  mechanischem 
Wege  den  Blutverlust  zu  erklären,  daß  ähnliche  Grifte  bei  dem  Bothrio- 
cephalus  latus  nachgewiesen  seien  und  meinen,  daß  gerade  die  Ver- 
mehrung der  eosinophilen  Leukocyten,  wie  sie  fast  regelmäßig  bei  der 
Ankylostomiasis  gefunden  Avird,  auf  diesen  Umstand  zurückzuführen 
ist.  Von  LussANA  &  Arslan*^  ist  weiter  aus  dem  Urin  von  Ankylo- 
stomumkranken  eine  ptomainartige  Substanz  isoliert  worden,  welche 
bei  Kaninchen  eine  Verringerung  der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen 
bewirkt  haben  soll.  Endlich  hat  Bohland^^  bei  Wurmkranken  einen 
gesteigerten  Eiweißzerfall  nachgewiesen  und  darauf  ebenfalls  die  An- 
schauung ausgesprochen,  daß  dessen  Ursache  in  einem  von  dem  Para- 
siten abgesonderten  Zellgift  zu  suchen  sei.  Daß  Looss  annimmt,  daß 
der  Parasit  in  seinen  Drüsensekreten  epithellösende  Stoffe  absondert, 
ist  bereits  oben  erwähnt.  Wenn  auch  die  Möglichkeit,  daß  derartige 
Stoffe  bei  der  Entstehung  des  Krankheitsbildes  mitwirken  können, 
keineswegs  geleugnet  werden  kann,  so  sind  sie  doch  nicht  mit  der- 
artiger Sicherheit  nachgewiesen,  daß  man  diese  Frage  als  abgeschlossen 
ansehen  kann. 

Beim  Menschen  stehen  jedenfalls  im  Krankheitsbilde  selbst  außer 
vorangehenden  Magen-Darmbeschwerden  die  Erscheinungen  der  An- 
ämie im  Vordergrunde.  Meist  beginnt  die  Krankheit  wohl  mit  un- 
bestimmten Beschwerden,  die  auf  den  Verdauungstraktus  zurück- 
zuführen sind,  Druckgefühle  oder  Schmerzen  in  beiden  Hypochondrien, 
Sodbrennen,  Uebelkeit,  gelegentlich  Erbrechen.  Der  Appetit  kann 
unverändert  sein,  ist  gelegentlich  gesteigert,  kann  in  schweren  Fällen 
aber  auch  ganz  fehlen.  Von  Lutz  &  Wucherer  ^  ist  als  besonderes 
Symptom  der  Ankylostomiasis  eine  Allotriophagie  bezeichnet,  d.  h.  die 
Xeigung,  den  Magen  mit  ungenießbaren  und  unverdaulichen  Gregen- 
ständen  anzufüllen  (Kreide,  Papier,  Wolle  oder  dgl.).  Nach  Löbker 
und  anderen  deutschen  Beobachtern  ist  in  unseren  Gegenden  etwas 
Aehnliches  bei  deutschen  Bergleuten  nie  beobachtet  worden.  In  ein- 
zelnen Fällen  hat  Lutz^  zirkumskripte  Peritonitiden  beobachtet, 
die  er  auf  den  Biß  der  Würmer  zurüclcgeführt  hat.  Der  Stuhl- 
gang ist  makroskopisch  meist  ohne  Besonderheiten;  mikroskopisch 
finden  sich  in  ihm  außer  den  oben  geschilderten  Ankylostomumeiern 
fast  regelmäßig  Octaeder-Kristalle,  die  nach  Bäumler  mit  den  Char- 
coT-LEYDENschen  Asthmakristallen  identisch  sind.  Die  zunehmende 
Blutarmut  der  Kranken  macht  sich  bald  auch  in  der  Farbe  der  Haut 
und  der  sichtbaren  Schleimhäute  bemerkbar,  die  einen  gräulichen,  etwas 
ins  Gelbliche  spielenden  Farbenton  annehmen.  Im  Blut  findet  man 
dann  vor  allem  den  Hämoglobingehalt  sehr  stark  verringert,  die  Zahl 
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der  roten  Blutkörperchen  stark  reduziert.  Der  Hämoglobingehalt 
kann  bis  auf  10—20  Proz.  des  normalen  Befundes  herabgehen,  ebenso 
kann  die  Zalil  der  roten  Blutkörperchen  bis  auf  1  Million  und  weniger 
pro  Kubikmillimeter  sinken.  Im  allgemeinen  nehmen  die  roten  und 
weißen  Blutkörperchen  ziemlich  gleichmäßig  ab,  nur  in  späteren 
Stadien  überwiegt  die  AbnaJime  der  roten  Blutkörperchen,  so  daß  eine 
relative  Vermehrung  der  weißen  Blutzellen  früher  gelegentlich  an- 
genommen worden  ist.  Von  Müller  &  Rieder ferner  von  Zap- 
PERT*9,  Leichtenstern  &  BtJCKLERs  ^°  ist  dann  darauf  hingewiesen, 
daß  im  Blut  von  Ankylostomiasiskranken  vielfach  eine  Vermehrung 
der  eosinophilen  Leukocyten  gefunden  wird.  Während  für  gewöhn- 
lich das  Verhältnis  der  eosinophilen  Leukocyten  etwa  1 — 4  Proz.  der 
gesamten  Leukocytenzahl  ausmacht,  steigert  sich  bei  der  Ankylo- 
stomiasis  die  Zalil  bis  auf  10  und  20  Proz.  Diese  Vermehrung  der 
eosinophilen  Leukocyten  tritt,  wie  aus  den  Infektionsversuchen  von 
BoYCOTT^s  und  dem  Verfasser  39  hervorgeht,  bereits  auf,  ehe  noch 
die  Ankylostomumeier  in  den  Faeces  sich  finden  lassen.  Sie  ist  ein 
so  regelmäßig  bei  der  Ankylostomiasis  vorkommendes  Symptom,  daß 
BoYCOTT  &  Haldane22  vorgeschlagcn  haben,  den  Nachweis  einer 
Eosinophilie  von  über  5  Proz.  für  die  Diagnose  der  Ankylostomiasis 
zu  verwerten.  Im  Laufe  der  Krankheit  scheint  die  Eosinophilie 
allmählich  zurückzugehen;  andererseits  ist  aber  darauf  aufmerksam 
zu  machen,  daß  auch  nach  vollständig  gelungenen  Abtreibungskuren 
mehrere  Monate  lang,  vielleicht  sogar  Jahre  lang  die  Eosinophilie 
bestehen  bleiben  kann,  und  daß  dadurch  in  diagnostischer  Beziehung 
der  Wert  ihres  Nachweises  erheblich  vermindert  wird.  Mit  den  Er- 
scheinungen zunehmender  Blutarmut  treten  weiterhin  auch  Störungen 
der  Zirkulationsorgane  auf,  Schmerzen  in  der  Herzgegend  und  Herz- 
klopfen werden  häufig  beobachtet,  oft  kommt  es  zu  einer  starken  Be- 
schleunigung des  Pulses  nach  verhältnismäßig  geringen  körperlichen 
Anstrengungen ;  im  weiteren  Verlauf  kann  es  zu  schweren  Kom- 
pensationsstörungen kommen,  zu  einer  Dilatation  und  Hypertrophie 
des  Herzens,  zu  mehr  oder  weniger  ausgedehnten  hydropischen  Er- 
scheinungen; die  Herzinsuffizienz  kann  so  stark  werden,  daß  der 
Tod  in  unkomplizierten  Fällen  unter  Erscheinungen  des  Lungenödems 
eintritt.  Daß  Komplikationen,  wie  insbesondere  Lungentuberkulose 
durch  gleichzeitige  Anwesenheit  zahlreicher  Ankylostomen  oft  sehr 
ungünstig  beeinflußt  werden,  darf  wohl  als  sicher  angenommen  werden. 
Während  man  früher,  besonders  auch  noch  in  der  ersten  Zeit  der 
Gotthardepidemie,  diese  schweren  Erscheinungen  auf  allgemeine  hygie- 
nische Schädigungen  zurückführte  und  den  Befund  der  Ankylostomen 
im  Darm  als  ein  zufälliges  Ergebnis  ansah,  herrscht  heute  wohl 
allgemeine  Uebereinstimmung  (darüber,  daß  auch  diese  schweren 
Krankheitserscheinungen  ursächlich  auf  die  Ankylostomen  zurückge- 
führt werden  müssen.  Das  läßt  sich  dadurch  beweisen,  daß  selbst 
in  schweren  Fällen  durch  eine  einzige  gründliche  Abtreibungskur 
die  vorher  schwer  krank  Erscheinenden  geheilt  werden  können,  und 
daß  sie  dann  nach  Ueberwindung  der  auf  der  Blutarmut  als 
solcher  beruhenden  Erscheinungen  vollständig  gesund,  kräftig  und 
arbeitsfähig  wieder  werden  können.  Ob  wir  bei  manchen  ^Menschen 
eine  besondere  Disposition  zu  schweren  Folgen  der  Ankylostomiasis 
annehmen  müssen,  ist  nicht  ganz  sichergestellt,  jedenfalls  ist  das  von 
vielen  Seiten  behauptet  worden.  Leichtenstern  läßt  andererseits  die 


Ankylostomiasis. 


59 


Möglichkeit  offen,  daß  möglicherweise  die  Ankylostomen  nicht  überall 
und  zu  allen  Zeiten  die  gleiche  krankmachende  Wirkung  ausübten; 
eine  derartige  Auffassung  wird  allerdings  leichter  verständlich,  wenn 
wenigstens  ein  Teil  der  Wirkung  der  Ankylostomen  auf  die  Wirkung 
giftiger  Stoffwechselprodukte  zurückgeführt  wird. 

Was  die  pathologisch-anatomischen  Befunde  anlangt,  so  findet 
man  in  unkomplizierten  Fällen  außer  den  Erscheinungen  der  starken 
Anämie  sämtlicher  Körperteile,  insbesondere  der  inneren  Organe,  und 
etwaigen  auf  die  Zirkulationsstörungen  zurückzuführenden  Verände- 
rungen des  Herzens  und  der  Niere  nur  im  Darm  die  durch  die  An- 
wesenheit der  AVürmer  bedingten  Läsionen.  Hervorzuheben  ist,  daß 
im  Magen  und  im  Duodenum  Ankylostomumwürmer  so  gut  wie  nie 
gefunden  werden,  auch  im  oberen  Teil  des  Jejunum  finden  sie  sich 
verhältnismäßig  selten.  Der  Hauptsitz  der  Würmer  ist  das  ganze 
Ileuni  und  der  untere  Teil  des  Jejunum.  Hier  finden  wir  bei  Sektionen 
meist  mehr  oder  weniger  zahlreiche  punktförmige  bis  linsengroße  Blut- 
austritte, die  den  Bißstellen  der  Parasiten  entsprechen.  Ihre  Anzahl 
wechselt  einmal  nach  der  Zahl  der  Parasiten,  sodann  nach  dem  Alter 
derselben,  Avobei  zu  betonen  ist,  daß  jüngere  Würmer  anscheinend  zu 
dem  Zweck  der  Kopulation  häufiger  ihren  Sitz  verändern  als  ältere 
Tiere.  Neben  frischen  Blutaustritten  sieht  man  meist  noch  eine  An- 
zahl älterer  dunkler  oder  blasser  Flecken,  Reste  früherer  Bisse.  Je 
nachdem,  ob  die  Sektion  bald  oder  später  nach  dem  Tode  gemacht  ist, 
haften  die  Würmer  noch  der  Schleimhaut  an  oder  liegen  frei  im 
Darm.  So  lange  der  Körper  in  seinem  Innern  eine  gewisse  höhere 
Temperatur  bewahrt,  bleiben  die  Würmer  lebend  und  beweglich,  ge- 
legentlich sind  sie  noch  etwa  15 — 20  Stunden  nach  dem  Tode  des 
Menschen  von  uns  beweglich  gefunden  werden. 

Von  BiLHARz^,  Leukart  &  Grassi^*  sind  gelegentlich  in  der 
Darmschleimhaut  Cysten  gefunden  worden,  in  denen  lebende  Ankylo- 
stomawürmer,  und  zwar  meist  noch  nicht  vollständig  entwickelte,  ge- 
funden wurden.  Sie.  nahmen  daher  an,  daß  die  Ankylostomen  den 
letzten  Abschnitt  ihrer  Entwickelung  nicht  auf,  sondern  in  der  Dann- 
schleimhaut durchmachten.  Allem  Anschein  nach  hat  es  sich  aber 
hier  um  zufällige  Beobachtungen  gehandelt,  die  von  späteren  Autoren, 
insbesondere  Leichtenstern  und  Looss,  nicht  wieder  gemacht  werden 
konnten. 

Was  die  Diagnose  der  Ankylostomiasis  anlangt,  so  ist  aus  den 
geschilderten  klinischen  Symptomen,  vor  allem  aus  dem  Symptomen- 
bild der  progredienten  Anämie  oft  schon  der  Verdacht  zu  entnehmen, 
daß  es  sich  um  eine  durch  bösartige  Darmparasiten  bedingte  Krank- 
heit handelt.  Die  sichere  Diagnose  wird  aber  immer  erst  der  Nach- 
weis der  Ankylostomumeier  in  den  Faeces  bringen.  Der  Nachweis 
ist  in  den  meisten  Fällen,  d.  h.  überall  dort,  wo  nicht  gerade  ganz 
wenige  Würmer  vorhanden  sind,  leicht  zu  führen.  Man  verreibt  einen 
kleinen  Teil  der  Faeces  auf  dem  Objektträger  mit  etwas  Wasser, 
bedeckt  das  Gemisch  mit  einem  Deckgläschen  und  untersucht  bei 
schwacher  Vergrößerung  (ca.  70-fach).  Bei  dieser  schwachen  Ver- 
grolJerung  fallen  die  Eier  durch  ihren  eigentümlichen  perlmutter- 
artigen Glanz  auf;  identifiziert  werden  sie  bei  einer  etwa  3—400- 
facheii  Vergrößerung.  Charakteristisch  füi'  sie  ist  außer  der  ihnen 
eigentümlichen  Form  der  Nachweis  der  Furchung  des  Eidotters.  Bei 
einiger  Uebung  sind  sie  mit  keinem  anderen  Gebilde,  das  in  mensch- 
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liehen  Taeces  vorkommt,  zu  verwechseln.  Am  leichtesten  können  sie, 
wie  oben  erwähnt,  noch  mit  hüllenlosen  Ascarideneiern  verwechselt 
werden  (Tenholt).  Am  besten  untersucht  man  dieFaeces  im  frischen 
Zustande ;  haben  die  Faeces  etwas  längere  Zeit  bei  nicht  zu  niedriger 
Temperatur  gestanden,  so  kann  man  in  den  Faeces  selbst  alle  Ent- 
wickelungsstadien  der  Eier  finden,  die  in  Fig.  2  auf  Taf.  I.  abgebildet 
sind.  Nach  etwa  1 — 2  Tagen  findet  man  in  den  Faeces  auch  aus 
dem  Ei  geschlüpfte  Larven;  in  diesem  Zustande  ist  verhältnismäßig 
leicht  eine  Verwechselung  mit  Anguillulalarven  möglich.  Die  Unter- 
schiede zwischen  beiden  liegen  in  folgenden  Momenten,  In  frischen 
Faeces  kommen,  wie  oben  gesagt,  Ankylostomumlarven  nie  vor,  nur 
Eier  in  verschiedenen  Entwickelungsstufen  mit  2—4—8  Furchungs- 
kugeln.  Andererseits  kommen  Anguillula-Eier  bei  Menschen  so  gut 
wie  nie  vor,  höchstens  bei  starken  Diarrhöen  findet  man  sie,  aber 
dann  sind  immer  in  den  Eiern  bewegliche  Embryonen  bereits  vor- 
handen. Werden  also  in  frischen  Faeces  Larven  entdeckt,  so  sind  sie 
stets  der  Anguillula  intestinalis  zuzurechnen.  Dagegen  können  junge 
Anguillulalarven  mit  Ankylostomalarven,  die  etwa  24  Stunden  alt 
sind,  bei  oberflächlicher  Betrachtung  wohl  verwechselt  werden.  Im 
allgemeinen  zeichnen  sich  die  Anguillulalarven  durch  eine  stärkere  Be- 
weglichkeit gegenüber  den  Ankylostomumlarven  aus;  ferner  ist  die 
Mundöffnung  der  Anguillulalarven  kürzer  und  breiter,  diejenige  der 
Ankylostomumlarven  führt  in  ein  schmales,  erst  am  Ende  mit  einer 
kugelförmigen  Erweiterung  versehenes  Vestibulum  oris.  Dazu  kommt, 
daß  das  Schwanzende  der  Anguillulalarven  wesentlich  spitzer  ist,  als 
dasjenige  der  Ankylostomumlarven.  Endlich  ist  die  Geschlechtsanlage 
der  Anguillulalarve  verhältnismäßig  groß  und  breit  (ca.  25 — 33  n 
breit),  während  diejenige  der  Ankylostomumlarve  klein  und  schmal 
(3 — 5  \\}  ist.  Will  man  aber  auf  diese  mikroskopischen  Alerkmale 
die  Diagnose  nicht  aufbauen,  so  entscheidet  die  Kultur  in  2  bis  3 
weiteren  Tagen  ganz  unbedingt;  aus  der  Ankylostomumlarve  wird 
nach  2 — 3  Tagen  AufenthaJt  im  Brutschrank  die  encystierte  Larve, 
während  die  Anguillulalarve,  je  nachdem,  ob  sie  eine  direkte  oder 
indirekte  Entwickelung  durchmacht,  entweder  direkt  zur  verhältnis- 
mäßig langen  und  schmalen,  lebhaft  beweglichen,  nicht  eingekapselten 
„filariaförmigen  Larve"  oder  zur  geschlechtlich  getrennten  Zwischen- 
generation (Männchen  oder  Weibchen)  wird.  Es  ist  darum  durchaus 
möglich,  auch  das  Auffinden  der  Larven  in  den  Faeces  nach  einigen 
Tagen  zur  Diagnose  der  Ankylostomiasis  zu  verwenden ;  um  so  zweck- 
mäßiger erscheint  es,  die  Diagnose  der  Ankylostomiasis  auf  den 
kulturellen  Nachweis  der  Ankylostomalarven  aufzubauen,  als  dadurch 
auch  in  den  Fällen  positive  Resultate  erzielt  werden  können,  in  denen 
die  mikroskopische  Untersuchung  die  verhältnismäßig  spärlichen  Eier 
nicht  hat  auffinden  können.  Es  hat  sich  uns  bei  Untersuchung  von 
mehr  als  15000  Faecesproben  die  interessante  Tatsache  ergeben,  daß 
durch  die  mikroskopische  Untersuchung  unter  diesen  1017,  durch 
kulturelle  Untersuchung  aber  2710  Wurmbehaftete  ermittelt  werden 
konnten,  so  daß  wir  die  kulturelle  Untersuchung  der  Faeces  mehr 
als  doppelt  so  scharf  ansehen. 

Ueber  die  Therapie  der  Ankylostomiasis  kann  hier  nur  soviel 
gesagt  werden,  als  im  Zusammenhang  mit  den  Fragen  der  Hygiene 
von  Wichtigkeit  erscheint.    Außer  der  Behandlung  der  Blutarmut, 
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die  nach  den  Regeln  der  allgemeinen  Medizin  erfolgt,  hat  die  Therapie 
die  Aufgabe,  die  Vertreibung  der  Würmer  aus  dem  Darm  vor- 
zunehmen. Für  diese  Abtreibungskuren  kommen  in  erster  Linie 
Parnkrautextrakt  und  Thymol  in  Betracht.  Das  Extr.  filicis  mar. 
aether.,  das  in  Deutschland  für  die  Abtreibungskuren  im  wesent- 
lichen benützt  wird,  wird  in  verhältnismäßig  großen  Dosen  (meist 
2  Tage  hintereinander  je  10  g)  angewandt.  Die  Behandlung  wird 
nicht  ambulant  vorgenommen,  sondern  am  besten  in  besonders  dafür 
eingerichteten  Krankenhäusern  oder  Baracken.  Leider  sind  durch  das 
Farnkrautextrakt  eine  Anzahl  von  leichten  und  schweren  Vergiftungs- 
lallen  vorgekommen,  manche  Kranke  klagen  über'  Uebelkeit,  Er- 
brechen, Aufstoßen,  Schwindelgefühle,  Gelbsehen,  Gelbsucht.  In  ein- 
zelnen Fällen  (im  Ruhrkohlengebiet  sind  nach  den  Berichten  von 
Tenpiolt33  und  Lindemann  ^2  insgesamt  etwa  40000  Abtreibungs- 
kuren vorgenommen  worden),  sind  kürzere  oder  länger  dauernde 
Sehstörungen  beobachtet  worden,  ja  in  4  Fällen,  vollständige  Erblin- 
dung, bedingt  durch  eine  plötzliche,  nach  dem  Farnkrautextrakt  auf- 
tretende Retinaatrophie  (Nieden^i). 

-  Andererseits  ist  zu  erwähnen,  daß  selbst  durch  frisches  Farn- 
krautextrakt nicht  sämtliche  Patienten  auf  einmal  von  ihren  Würmern 
befreit  werden  können.  Man  schätzt,  daß  selbst  bei  sorgfältig  vor- 
genommenen Kuren  immer  25 — 40  Proz.  Mißerfolge  der  einmaligen 
Behandlung  zu  beobachten  sind,  d.  h.  durch  eine  einzige  einmalige 
Abtreibungskur  werden  zunächst  nur  etwa  60 — 75  Proz.  der  Wurm- 
behafteten auch  von  sämtlichen  Parasiten  befreit.  In  einer  ganzen 
Anzahl  von  Fällen  ist  eine  einmalige  oder  mehrmalig  wiederholte 
Kur  notwendig,  um  die  Parasiten  sämtlich  aus  dem  Wirtskörper  zu 
vertreiben.  Wiederholt  man  die  Abtreibungskuren  allerdings  zwei-, 
drei-,  vier-  und  mehrfach,  so  gelingt  es  in  etwa  99 — 99,5  Proz.  aller 
Fälle,  die  Leute  vollständig  von  ihren  Würmern  zu  befreien.  Das 
zweite  für  Abtreibungskuren  gebrauchte  Mittel,  das  Thymol,  wird 
raeist  in  Dosen  von  etwa  5—10  g  in  Oblaten  gegehen.  Auch  das 
hat  den  Nachlfeil,  daß  es  durchaus  nicht  indifferent  ist,  daß  gelegent- 
lich Schmerzen  in  der  Magengegend  und  in  der  Harnröhre  auftreten, 
unter  Uniständen  auch  Eiweißausscheidung  geringeren  oder  stärkeren 
Grades  bis  zu  schweren  akuten  Nierenentzündungen  beobachtet  wird. 
Alle  anderen  Mittel,  die  gelegentlich  versucht  sind,  Filmaron,  ß-Na- 
phthol,  Chloroform,  _  Santonin,  Areca  catechu,  Eucalyptusöl,  Täniol 
(Goldman)  haben  sich  den  beiden  zuerst  genannten  Mitteln  gegen- 
über nicht  behaupten  können,  da  sie  in  der  Wirkung  teils  zu  unsicher, 
teils  auch  ebenso  wie  die  anderen  beiden  Mittel  nicht  ohne  Neben- 
erscheinungen sind*). 


IV.  Verbreitung  und  Bekämpfung  der  Ankylostomiasis. 

Da?  infektiöse  Prinzip  der  Ankylostomiasis  ist  die  eingekapselte 
Larve;  überall  dort,  wo  diese  entstehen  und  in  den  menschlichen 
Körper  eindringen  kann,  ist  die  Möglichkeit  der  Verbreitung  der 

*)  Nachtrag  bei  der  Korrektur:  Neuerdings  ist  von  Brüning  und  Schüffner 
(Aroh.  L  Schiffs-  und  Tropenhyg.,  1910  u.  1912)  auf  Grund  vergleichender 
'-ntersuchungen  das  Oleum  chenopodii  für  Anicylostomunikuren  besonders  cm- 
ptonlen  worden. 
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Krankheit  gegeben.  Dazu  gehört  also  zunächst,  daß  eierhaltige  Faeces 
an  Stellen  deponiert  werden,  an  denen  Menschen  verkehren,  daß 
zweitens  höhere  Temperaturen  und  Feuchtigkeitsverhältnisse  gegeben 
sind,  die  den  Eiern  die  Entwickelung  zu  eingekapselten  Larven  er- 
möglichen. Es  ist  verständlich,  daß  in  den  Tropen,  wo  vielfach 
mangelhafte  Sorgfalt  in  der  Beseitigung  der  Abgänge  der  Menschen 
mit  einer  dauernd  hohen  Temperatur  und  günstiger  Feuchtigkeit  zu- 
sammentreffen, die  Krankheit  weit  verbreitet  ist,  und  daß  sie  sich 
nicht  nur  äuf  gewisse  Berufsarten  beschränkt.  Allerdings  ist  dabei  die 
Einschränkung  zu  machen,  daß  in  den  größeren  Städten,  in  denen  ja 
auch  den  hygienischen  Anforderungen  bezüglich  der  Beseitigung  der 
Fäkalien  jetzt  mehr  Rechnung  getragen  wird,  die  Krankheit  ver- 
hältnismäßig selten  auftritt.  Besonders  dort,  wo  die  Leute  gewohnt 
sind,  mit  bloßen  Füßen  ihrer  landwirtschaftlichen  Tätigkeit  nach- 
zugehen, treffen  wir  auch  überall  eine  weite  Verbreitung  der  Ankylo- 
stomiasis  (Pflanzungsarbeiter). 

In  gemäßigten  Ellimaten  dagegen  kommt  die  Krankheit  nur  dort 
vor,  wo  auf  der  Arbeitsstätte  gewissermaßen  tropische  Verhältnisse 
obwalten,  in  erster  Linie  in  feuchten  und  warmen  Bergwerken,  in 
Tunnels  und  endlich  im  Sommer  auch  auf  manchen,  durch  besondere 
unhygienische  Verhältnisse  sich  auszeichnenden  Ziegelfeldern.  Daß  auf 
Ziegelfeldern  eine  Verbreitung  der  Ank3iostomiasis  auch  in  unserem 
Klima  vorkommen  kann  bzw.  vorgekommen  ist,  ist,  wie  mehrfach  er- 
wähnt, durch  Leichtenstern  erwiesen.  Wenn  wir  auch  mitLEicHTEN- 
STERN  annehmen,  daß  die  ursprüngliche  Verseuchung  der  Ziegelfelder 
in  der  Umgebung  von  Köln,  wie  sie  im  Anfang  der  80er  Jahre  von 
ihm  beobachtet  wurde,  aus  den  belgischen  Bergwerken  stammt,  da  ein 
großer  Teil  der  von  ihm  als  infiziert  Aufgefundenen  Leute  waren, 
die  im  Winter  in  belgischen  Gruben,  im  Sommer  auf  Kölner  Ziegel- 
feldern arbeiteten,  so  sind  von  ihm  doch  auch  eine  Anzahl  von  In- 
fektionen bei  Leuten  beobachtet,  die  nicht  in  Bergwerken  gearbeitet 
hatten,  nur  auf  den  Ziegelfeldern  mit  den  Infizierten  in  Berührung 
gekommen  waren.    Auch  mehrere  Frauen  und  sonstige  Angehörige 
von  Ziegelarbeitern,  die  nicht  die  Bergwerksarbeit,  wohl  aber  die 
Ziegelarbeit  geteilt  hatten,  befanden  sich  unter  den  Infizierten.  Aller- 
dings sind  die  hygienischen  Verhältnisse  auf  diesen  Ziegelfeldern  in- 
sofern   sehr   ungünstig   gewesen,   als   wenigstens   zu   Beginn  der 
LEiCHTENSTERNschen  Untersuchungen  Abortanlagen  vollständig  fehlten 
und  die  Leute  vielfach  ihre  Faeces  in  die  zur  Verarbeitung  kommen- 
den Lehmpartien  entleerten.  Daß  umgekehrt  von  den  Kölner  Ziegel- 
feldern eine  Verseuchung  der  belgischen  Bergwerke  erfolgt  ist,  wie 
gelegentlich  von  belgischer  Seite  behauptet  wurde,  scheint  mir  des- 
wegen weniger  wahrscheinlich,  weil  zu  gleicher  Zeit  (1884)  mit  der 
Entdeckung  der  Ankylostomiasis  auf  Kölner  Ziegelfeldern  von  Ku- 
BORN  das  Ankylostomum  auch  bei  einer  Anzahl  von  belgischen  Berg- 
arbeitern gefunden  wurde,  die  früher  beim  Bau  des  St.  Gotthard- 
tunnels gearbeitet  hatten.  Außer  den  Ziegelfeldern  in  der  Umgebung 
von  Köln  sind  in  Deutschland  weitere  Verseuchungen  von  Ziegel- 
feldern nicht  bekannt  geworden,  wenn  man  davon  absieht,  daß  ge- 
legentlich  Italiener  (Seifert  ^sa  und  Grawitz^sö)  oder  GottJiard- 
arbeiter,  die  späterhin  Ziegelarbeiter  geworden  waren,  infiziert  ge- 
funden sind.    Vor  allem  auch  unsere  rheinisch-westfälischen  Ziegel- 
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felder  sind,  wie  Untersuchungen,  die  etwa  vor  2  Jahren  von  uns 
ausgeführt  sind,  gezeigt  haben,  bisher  stets  frei  von  Ankylostomiasis 
gefunden.  Das  führen  wir  einmal  darauf  zurück,  daß  die  auf  unseren 
Ziegelfeldern  arbeitenden  Leute  größtenteils  lippische  Bauern  sind, 
bei  denen  eine  Infektion  bisher  nicht  bekannt  ist,  daß  andererseits 
auf  den  von  uns  untersuchten  Ziegelfeldern  die  hygienischen  Ver- 
hältnisse wenigstens  insofern  ordentlich  sind,  als  überall  wohl  für  die 
'  Beschaffung  von  genügenden  Aborten  gesorgt  worden  ist. 

Wichtiger  als  die  Verbreitung  der  Ankylostomiasis  auf  den 
Ziegelfeldern  ist  im  gemäßigten  Klima  diejenige  im  Bergbaubetrieb 
geworden.  Besonders  auf  den  österreichischen,  belgischen,  französi- 
schen und  deutschen  Kohlengruben  ist  es  in  den  letzten  Jahrzehnten 
zu  einer  starken  Verbreitung  der  Ankylostomiasis  gekommen.  Ob  die 
österreichischen  Bergwerke  nicht  schon  seit  langer  Zeit  infiziert  ge- 
wesen sind,  ist  fraglich ;  jedenfalls  ist  darauf  hinzuweisen,  daß  nach 
Leichten  STERNS  Ermittelungen  bereits  um  1780 — 1790  vonHoFFiNGER 
und  später  in  der  Mitte  des  vorigen  Jahrhunderts  von  Schillinger 
auf  dem  ungarischen  Bergwerk  Schemnitz  Epidemien  von  ,,Cachexia 
montana"  beschrieben  worden  sind,  die  nach  unserer  heutigen  Auf- 
fassung, da  auch  Krankengeschichten  und  Sektionsbefunde  dem  Bilde 
der  Ankylostomiasis  entsprechen,  wohl  mit  dieser  zu  identifizieren 
sind.  Für  die  belgischen  und  deutschen  Bergwerke  wird  die  Ver- 
seuchung durch  die  Gotthard-Arbeiter  angenommen,  daneben  auch 
durch  die  ungarischen  Bergleute,  da  bei  den  anfänglichen  Unter- 
suchungen an  beiden  Stellen  mehrfach  frühere  Gotthard-Arbeiter 
bzw.  ungarische  Bergleute  als  Ankylostomum -infiziert  gefunden 
worden  sind.  Späterhin  hat  natürlich  die  Verbreitung  von  einer 
Grube  zur  anderen  ganz  bedeutend  zu  der  weitereu  Entwickelung 
beigetragen.  Für  die  Geschichte  der  Epidemien  auf  deutschen  Berg- 
werken sind  folgende  Daten  von  besonderer  "Wichtigkeit.  1885  fand 
G.  Mayer  23  in  Aachen  den  ersten  Fall  bei  einem  Bergmann  der 
Grube  Maria  bei  Höngen  im  Aachener  Revier,  1  Jahr  später  be- 
richtet sein  Assistent  Völkers  über  9  weitere  Fälle,  alle  bei 
Bergleuten  derselben  Grube.  Im  rheinisch-westfälischen  Kohlenrevier 
wurde  der  erste  Fall  von  Beukelmann  &  Fischer  3i  1892  beschrieben, 
1896  konnte  Löbker32  bereits  über  27  Fälle  berichten;  in  den  folgen- 
den Jahren  sind  von  Tenholt  ^3  nach  den  Verwaltungsberichten  des 
Allgem.  Knappschaftsvereins  zu  Bochum  folgende  Zahlen  festgestellt: 

im  Jahre  1896  auf  17  Zechen  110  Krankheitsfälle 


» 

1897 

28 

125 

H 

1898 

» 

85 

103 

1899 

42 

91 

» 

» 

1900 

286 

)» 

1901 

63 

1029 

1902 

1383 

Es  wurde  dann  im  Jahre  1902  auf  Vorschlag  eines  vom  Allge- 
meinen Knappschaftsverein  zu  Bochum  eingesetzten  Sonderausschusses 
zur  Bekämpfung  der  Wurmkrankheit  durch  das  Königl.  Oberbergamt  in 
Dortmund  eine  mikroskopische  Untersuchung  derFaeces  sämtlicher  auf 
den  rheinisch-westfälischen  Kohlengruben  unterirdisch  beschäftigten 
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Bergleute  angeordnet,  welche  ergab,  daß  unter  etwa  188  730  Berg- 
leuten, die  insgesamt  auf  235  verschiedenen  Schachtanlagen  arbeiteten, 
17  161  Bergleute  =  9,09  Proz.  als  wurmbehaftet  ermittelt  wurden. 

Das  Bild,  das  man  danach  von  dem  Zustandekommen  einer  Ver- 
seuchung erhält,  ist  so,  daß  zunächst  einmal  beim  Vorhandensein  prä- 
disponierender Momente  die  stattgehabte  Infektion  lange  Zeit,  Jahre 
und  jahrzehntelang  latent  verlaufen  kann  und  nur  leichte  unbestimmte 
Krankheitsbilder  hervorruft.  Erst  wenn  die  Infektion  weit  verbreitet 
ist  und  schwere  Krankheitsbilder  zum  Entstehen  bringt,  wird  die 
Allgemeinheit  auf  die  Seuche  aufmerksam. 

Die  Ursache  für  die  große  Verbreitung  der  Krankheit  in  unseren 
rheinisch-westfälischen  Kohlengruben  lag  in  folgenden  Gründen : 

Einmal  ist  festzustellen,  daß  auf  vielen  Gruben  günstige  Be- 
dingungen für  die  Verbreitung  der  Wurmkrankheit  vorhanden  waren. 
Die  Bergleute  müssen  gelegentlich  bei  Temperaturen,  die  25 — 28*^ 
betragen,  ihre  Arbeit  verrichten;  diese  Temperatur  entspricht  der- 
jenigen, bei  denen  die  günstigsten  Verhältnisse  für  die  Entwickelung 
der  Eier  zu  eingekapselten  Larven  gegeben  sind.  Man  braucht  sich 
nun  nicht  vorzustellen,  daß  sämtliche  Teile  der  Grube  diese  hohen 
Temperaturen  aufweisen,  an  anderen  Stellen  ist  die  Temperatur 
wesentlich  niedriger,  ebenso  gibt  es  manche  Zechen,  die  nur  Tem- 
peraturen etwa  bis  18  o  haben.  Es  hat  sich  nun  durch  vielfache  Unter- 
suchungen herausgestellt,  daß  die  Zahl  der  Wurmbehafteten  ziemlich 
genau  mit  der  Höhe  der  Temperatur  steigt,  daß  im  allgemeinen 
Gruben,  die  mäßige  Temperaturen  (etwa  unter  20°)  haben,  frei  oder 
doch  nahezu  frei  vom  Ankylostomiasis  geblieben  sind.  Gruben  mit 
einer  Temperatur  von  20 — 25  ^  in  mäßigem  Grade,  Gruben  mit  einer 
Temperatur  über  25  o  verschiedentlich  in  sehr  hohem  Grade  infiziert 
waren.  Auch  bei  Verschiedenheiten  in  den  Temperaturen  einer  und 
derselben  Grube  hat  sich  naliezu  immer  herausgestellt,  daß  die 
wärmeren  Teile  einer  Grube  wesentlich  höhere  Zahlen  der  Wurm- 
behafteten aufwiesen,  als  die  kälteren  Partien.  Der  zweite  Punkt,  der 
von  gleicher  Wichtigkeit  ist,  betrifft  die  Feuchtigkeitsverhältnisse. 
Gruben,  die  von  Natur  feucht  sind,  sind  stets  wesentlich  stärker  für 
die  Wurmkrankheit  disponiert  gewesen,  als  trockene  Gruben.  Auch 
die  zur  Verhinderung  der  Kohlenstaubexplosionsgefalir  etwa  seit  1900 
auf  den  rheinisch-westfälischen  Kohlengruben  eingeführte  Berieselung 
schafft  an  vielen  Stellen  der  Grube  erheblich  stärkere  Feuchtigkeit 
und  wird  infolgedessen  wohl  bis  zu  einem  gewissen  Grade  zu  der 
Verbreitung  der  Wurmkrankheit  beigetragen  haben,  wenn_  auch  wohl 
nicht  in  dem  Maße,  wie  die  oben  angeführte  Statistik  vielleicht  im 
ersten  Moment  erkennen  lassen  könnte.  Die  oben  für  die  Jahre  1896 
bis  1902  mitgeteilten  Zahlen  sind  im  wesentlichen  so  ermittelt,  -daß 
auf  den  einzelnen  Kohlenzechen  Ausmusterungen  der  Belegschaft  in 
der  Weise  stattgefunden  haben,  daß  alle  bleich  erscheinenden  Berg- 
leute herausgesucht  und  durch  mikroskopische  Untersuchung  auf  das 
Vorhandensein  der  Würmer  geprüft  wurden.  Alle  diejenigen,  bei 
denen  die  Ankylostomumbehaftung  noch  nicht  so  stark  war,  daß  sie 
äußerlich  sichtbare  Krankheitserscheinungen  verursachte,  sind  nicht 
ermittelt  worden  und  haben  erst  durch  Einführung  der  mikroskopi- 
schen Untersuchungen  Berücksichtigung  gefunden.  Andererseits  wird 
man  in  Hinblick  darauf,  daß  durch  die  Berieselung  die  Gefahr  der 
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Kohlenstaubexplosion  ganz  wesentlicli  eingeschränkt  worden  ist, 
natürlich  mit  Rücksicht  auf  die  Ankylostomiasis  der  Aufhebung 
der  Berieselungspflicht  nicht  oder  nur  unter  ganz  besonderen  Vor- 
sichtsmaßregeln das  Wort  reden  können.  Endlich  kommt  hinzu,  daß 
gerade  auf  unseren  rheinisch-westfälischen  Kohlenzechen  der  Beleg- 
schaftswechsel, d.  h.  das  Ab-  und  Zuwandern  der  Belegschaft,  einen 
ganz  besonders  hohen  Grad  erreicht  hat.  In  den  Jahren  von  1900 
bis  1910  hat  die  Summe  der  sämtlichen  Ab-  und  Zugänge  mehr  als 
100  Proz.  der  Gesamtbelegschaft  ausgemacht;  d.  h.  im  Durchschnitt 
arbeitet  der  Bergmann  nicht  12  Monate  hintereinander  auf  ein  und 
derselben  Grube,  sondern  sucht  sich,  und  zwar  im  großen  und  ganzen 
dem  Grade  der  Konjunktur  folgend,  neue  Arbeitsstätten,  um  auf 
diese  Weise  sich  günstigere  Arbeitsbedingungen  zu  erwirken.  Alle 
diese  Momente  sind  es,  die  im  Einzelfall  und  generell  die  Verbreitung 
der  Wurmkrankheit  im  Bergwerksbetriebe  befördern.  Aus  diesen 
Darlegungen  geht  schon  von  selbst  hervor,  welche  Maßregeln  bei  der 
Bekämpfung  der  Ankylostomiasis  in  Anwendung  zu  bringen  sind.  In 
allererster  Linie  steht  die  Sorge  für  eine  ordnungsmäßige  Beseitigung 
der  menschlichen  Fäkalien.  Auf  den  Ziegelfeldern  ist  durch  die 
LEicHTENSTERNSchen  Bemühungen  wesentliche  Besserung  erzielt 
worden;  auch  im  Bergwerksbetrieb  hat  man  schon  früh  zu  ent- 
sprechenden Maßregeln  gegriffen.  So  ist  durch  Verordnung  des 
Königl.  Oberbergamts  zu  Dortmund  bereits  im  Jahre  1900  die  Be- 
stimmung getroffen,  daß  auf  allen  Zechen  unter  und  über  Tage  für 
zweckmäßige  Aufstellung  einer  dem  Bedürfnis  entsprechenden  An- 
zahl von  undurchlässigen  transportablen  Aborten  Sorge  zu  tragen  ist. 
Die  Durchführung  dieser  Maßregeln  ist  verhältnismäßig  einfach  ge- 
wesen, es  sind  jetzt  auf  allen  Zechen  des  rheinisch-westfälischen 
Kohlenreviers  Aborte  in  großer  Zahl  vorhanden,  im  allgemeinen 
überall  ausreichend,  auf  vielen  Zechen  in  so  großer  Zahl,  daß  etwa 
auf  je  6 — 8  Mann  der  unterirdischen  Höchstbelegschaft  1  Abortkübel 
kommt.  Auf  vielen  Zechen  sind  genaue  Bestimmungen  getroffen,  wie 
weit  der  Weg  von  der  Arbeitsstelle  zum  nächsten  Abortkübel  sein 
darf,  die  im  allgemeinen  höchstens  5 — 8  Minuten  Wegstrecke  be- 
tragen darf. 

Außerdem  ist  in  der  gleichen  Bergpolizei-Verordnung  das  Verbot 
ausgesprochen,  den  Kot  an  anderen  Stellen  als  in  die  dazu  bestimmten 
Aborteinrichtungen  über  oder  unter  Tage  zu  entleeren.  Aber  obwohl 
jeder  einzelne  nachgewiesene  Fall  mit  strengen  Strafen  belegt  wird, 
hat  man  doch  nur  eine  Besserung  der  Verhältnisse,  keineswegs  aber 
vollständige  Beseitigung  dieser  Unsitte  erzielen  können.  Das  liegt  ein- 
mal wohl  in  der  Unkenntnis  und  dem  Leichtsinn  einzelner  Bergleute, 
andererseits  auch  in  den  ganzen  unterirdischen  Verhältnissen 
(Schwierigkeit  der  Kontrolle  im  Dunkeln,  Schwierigkeit  der  Fort- 
bewegung der  Menschen)  begründet.  Nach  allgemeinen  Anschau- 
ungen wird  man  auch  nichts  damit  rechnen  können,  in  absehbarer  Zeit 
diese  Unsitte  zum  Verschwinden  zu  bringen. 

Auf  die  Desinfektionsmaßregeln  als  Bekämpfungsmittel  gegen 
die  Ankylostomiasis  hat  man  prinzipiell  verzichten  müssen,  da  einmal 
praktische  Versuche,  die  im  großen  unter  Tage  vorgenommen  sind,  er- 
geben haben  39,  daß  die  Widerstandsfähigkeit  der  eingekapselten 
Larven  alle  Desinfektionsmittel,  die  man  in  der  Praxis  anwenden 
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kann,  illusorisch  macht,  und  da  andererseits  die  ganzen  Üruben- 
räume   schon   wegen   ihrer   großen   Ausdehnung,    die  gelegentlich 
mehr  als  100  Kilometer  ausmacht,  und  wegen  der  Vielgestaltigkeit 
und   Unübersichtlichkeit   ihrer    Oberfläche,    die   noch   dazu  durch 
hölzerne  und  eiserne  Einbauten,  durch  Leitern,  Bergeversatz  u.  dergl. 
vergrößert  wird,  einer  wirksamen  Desinfektion  nicht  unterworfen 
werden  können.   Andere  Maßnalimen,  wie  Trockenlegutig  einzelner 
Grubenstrecken,  Abkühlung  der  Temperatur  durch  vermehrte  Ven- 
tilation, haben  im  Einzelfall  oft  gute  Dienste  geleistet,  sind  aber 
natürlich  schon  wegen  der  ganzen  wirtschaftlichen  Folgen  nicht  all- 
gemein als  Mittel  zur  Bekämpfung  der  Krankheit  anzusehen.  Da 
man  so  gegen  den  Para,siten  während  seines  Lebens  außerhalb  des 
menschlichen  Körpers  nur  schwer  vorgehen  kann,  hat  man  um  so 
mehr  Wert  darauf  gelegt,  ihn  dort  zu  vernichten,  wo  wir  Mittel  zur 
Bekämpfung  haben,  d.  h.  im  menschlichen  Körper.  Dazu  gehört  vor 
allem  genaue  Feststellung  möglichst  der  sämtlichen  Wurmbehafteten. 
Das  geschieht  dadurch,  daß  fortlaufend  die  Paeces  der  Gesamtbeleg- 
schaften aller  Zechen,  die  jemals  wurmverseucht  gewesen  sind,  einer 
mikroskopischen  Untersuchung  unterzogen  werden.    Im  Ruhrkohlen- 
gebiet sind  in  den  letzten  Jahren,  d.  h.  seitdem  auf  Grundlage  der 
mikroskopischen  Untersuchung  der  Kampf  gegen  die  Krankheit  ge- 
führt wird,  mehr  als  3  Millionen  mikroskopische  Faeces-Untersuch- 
ungen  von  Bergleuten  vorgenommen;  es  haben  sich  die  sämtlichen 
in  unserem  Gebiet  ansässigen  Aerzte  an  diesen  Untersuchungen  be- 
teiligt.  Die  Untersuchungen  sind  den  sämtlichen  Zechen  durch  berg- 
polizeiliche Verordnung,  bzw.  Anordnungen  auferlegt  worden,  ebenso 
ist  bestimmt,  daß  die  Bergleute  sich  diesen  Untersuchungen  zu  fügen 
haben.  Widerstand  gegen  diese  Untersuchungen  hat  sich  auch  eigent- 
lich nirgends  gezeigt.  Außerdem  aber  ist  bestimmt,  daß  kein  Berg- 
mann, bei  dem  durch  das  Mikroskop  Ankylostomumeier  in  seinen 
Faeces  gefunden  sind,  unter  Tage  beschäftigt  werden  darf.  Er  wird 
erst  dann  wieder  zur  Arbeit  unter  Tage  zugelassen,  wenn  nach  aus- 
geführter Abtreibungskur  seine  Faeces  an  drei  aufeinanderfolgenden 
Tagen  mikroskopisch  untersucht  sind  und  der  behandelnde  Arzt  ihm 
ein  Zeugnis  darüber  ausgestellt  hat,  daß  in  seinen  Faeces  Ank3-lo- 
stomumeier  nicht  mehr  gefunden  sind.  Im  ganzen  sind  in  den  letzten 
8  Jahren  etwa  40 — 50000  Abtreibungskuren  im  hiesigen  Bezirk  vor- 
genommen.   Diese  ganz  besonders  energisch  durchgeführten  Maß- 
regeln haben  dann  auch  den  Erfolg  gehabt,  daß  im  Euhrkohlengebiet 
sehr  rasch  die  Krankheit  zurückgegangen  ist,  daß  von  eigentlichen 
AVurmkranken  jetzt  kaum  mehr  die  Eede  sein  kann,  daß  auch  die 
ZaJil  der  Wurmbehafteten  in  den  letzten  Jahren  ganz  wesentlich 
nachgelassen  hat.    Wie  zeitlich  sich  die  Abnahme  der  Wurmkrank- 
heit, gemessen  an  der  Zahl  der  jedesmal  bei  der  ersten,  bzw.  jeweilig 
letzten  Untersuchung  ermittelten  Wurmbehafteten,  gestaltet  hat,  geht  j 
aus  der  folgenden  Zahlentafel  hervor : 

Während  darnach  bei  den  ersten  Untersuchungen  im  Jahre  1903  j 
auf  insgesamt  III  verseuchten  Zechen  insgesamt  14548  Wurm-  | 
behaftete  ermittelt  wurden,  hat  die  Zahl  der  durch  mikroskopische 
Untersuchungen  auf  den  gleichen  Zechen  bei  der  jeweilig  letzten 
Untersuchung   ermittelten  Wurmbehafteten   im   Beginn   des  Jahres 
1909  nur  mehr  749  betragen.  Die  Zalil  der  bei  den  letzten  Unter- 
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suchungen  ermittelten  Wurmbeliafteten  hat  daher  auf  diesen  Zechen 
um  anucähernd  95  Proz.  abgenommen. 
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Es  geht  aus  diesen  Zahlen  wohl  am  besten  hervor,  bis  zu  welchem 
Grade  man  unter  ähnlichen  Verhältnissen  auf  Erfolg  rechnen  kann. 
Eine  ganz  wesentliche  Abnahme  ist  erfolgt,  aber  eine  vollständige 
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Beseitigung  hat  sich  nicht  erzielen  lassen.  Das  letztere  liegt  zum  Teil 
daran,  daß  sowohl  die  hier  allgemein  eingeführte  mikroskopische 
Untersuchung,  wie  insbesondere  auch  die  Abtreibungskuren  ihre  wesent- 
lichen Mängel  haben.  Bei  strenger  Durchführung  der  im  obigen 
skizzierten  Maßnalimen  wird  man  auf  weitere  Besserung  noch  wohl 
rechnen  können;  doch  wird,  da  die  praktische  Bedeutung  der  Kjrank- 
heit  im  Euhrkohlenbezirk  sehr  zurückgegangen  ist,  es  fraglich  sein, 
ob  die  Rücksichtnahme  auf  die  Verhältnisse  des  praktischen  Be- 
triebes es  gestatten  wird,  auf  die  Betonung  so  scharfer  Maßnahmen 
zu  dringen,  daß  man  auf  die  vollständige  Tilgung  auch  des  letzten 
Ankylostomumwurmes  im  Grubenbetrieb  hoffen  kann.  Dagegen  wird 
man  in  absehbarer  Zeit  dauernd  für  die  Vornahme  möglichst  zahl- 
reicher, zuverlässiger  Untersuchungen  sorgen  müssen,  um  so  früh- 
zeitig einem  eventuellen  "Wiederaufflackern  vorbeugen  zu  können. 

Wesentlich  schwieriger  wird  sich  natürlich  die  Bekämpfung  der 
Krankheit  gestalten,  wenn  nicht,  wie  bei  uns,  die  Krankheit  nur  bei 
einem  eng  umgrenzten  Teil  der  Bevölkerung  auftritt,  sondern  wenn 
sie  im  ganzen  Volk  Verbreitung  gefunden  hat.  In  welcher  Weise 
da  vorzugehen  sein  wird,  das  zeigt  wohl  am  besten  das  amerikanische 
Beispiel  der  Rockefell  er  Sanitary  Commission  for  the  eradication  of 
the  hookworm  disease,  deren  Berichte  bereits  mehrfach  erwähnt  sind. 
Diese  Kommission  hat  zunächst  durch  Veröffentlichungen  und  Be- 
lehrungen, die  teils  an  die  Aerzte,  teils  '  an  das  weitere  Publikum^ 
sich  wenden,  Interesse  und  Aufklärung  über  die  Krankheit  zu  ver- 
breiten gewußt  und  hat  dann  systematische  Feststellungen  über  die 
Verbreitung  der  Krankheit  in  den  einzelnen  Gebieten  getroffen.  Als 
Grundlage  hierzu  haben  die  mikroskopischen  Faecesuntersuchungen 
gedient,  die  in  ganz  umfassender  Weise  in  Amerika  vorgenommen 
worden  sind.  Von  besonderer  Bedeutung  ist  hier  die  Errichtung  von 
zahlreichen,  über  die  ganzen  befallenen  Gegenden  verteilten  Unter- 
suchungs-  und  Behandlungsstationen  geworden,  in  denen  jedermann 
kostenfrei  sich  untersuchen  lassen  kann  und  eventuell  auch  kostenfrei 
behandelt  wird.  Selbstverständlich  werden  gleichzeitig  Belehrungen 
erteilt,  wie  in  Zukunft  erneute  Infektionen  möglichst  vermieden 
werden.  Es  wird  aus  allen  infizierten  Gegenden  Amerikas  berichtet, 
daß  diese  Einrichtungen  recht  großen  Erfolg  gehabt  haben,  und  es 
wird  hinzugefügt,  daß  in  einzelnen  Gegenden  auch  sich  eine  günstige 
Wirkung  auf  den  ganzen  Stand  der  Krankheit  erkennen  lasse.  An- 
gesichts der  Kürze  der  Zeit,  die  nur  wenige  Jahre  beträgt,  und  der 
überaus  großen  Verbreitung  der  Krankheit  (es  sollen  in  dem  südlichen 
Teil  von  Nordamerika  etwa  20  Millionen  Menschen  infiziert  sein) 
sind  diese  Erfolge  sehr  bemerkenswert.  Die  herausgegebenen  Berichte 
lassen  die  Organisation  der  Bekämpfung  als  durchaus  systematisch 
und  planmäßig  erscheinen. 
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Außci-  den  im  Text  zitierten  Arbeiten  erscheinen  noch  folgende  Veröffent- 
lichungen über  Ankylostomiasis  erwähnenswert: 

Verhaudl.  über  Wurmkrankheit  auf  dem  XI.  und  XII.  internat.  Kongr.  f.  Hyg. 
in  Brüssel,  1903  und  Berlin,  1907  (Berichte  von  Tenholt,  Barbier, 
Malvoz,  Watteyne,  Bruns,  Toth,  Conti  usw.). 

Verhaudl.  über  Ankylostomiasis  auf  dem  I.  internat.  Kongr.  f.  Gewerbekrank- 
heiten in  Mailand,  1906  und  dem  II.  Internat.  Kongr.  f.  Gewerbekrank- 
heiten in  Brüssel,  1910  (Berichte  von  Boycott,  Bruns,  Conti, 
Goldman,  Malvoz,  Siccardi). 

Verhandl.,  betr.  Maßregeln  zur  Bekämpfung  der  Wurmkrankheit  im  Oberberg- 
amtsbezirk Dortmund.  Konferenzen  im  preußischen  Handelsministerium 
am  4.  April  1903  zu  Berlin  und  am  5.  Dez.  1903  zu  Berlin. 

Mitteilungen  über  die  Wurmkrankheit  (herausgeg.  vom  Kgl.  Preuß.  Ministerium 
für  Handel  und  Gewerbe),  Berlin  1903. 
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Erklärung  der  Tafeln. 

Die  Zeichnungen  sind  von  Fräulein  H.  von  Livonius  angefertigt  worden, 
zum  Teil  nach  Präparaten  und  Photogrammen  des  Verfassers,  zum  Teil  in  An- 
lehnung an  die  Loossschen  Zeichnungen  in  Menses  Handbuch  der  Tropenkrank- 
heiten, Leipzig  1905,  und  Records  of  the  E^yptian  Government,  School  of  Medicine, 
Vol.  3,  Kairo  1905.  The  anatomy  and  life  history  of  agchylostoma  duodenale 
Dubini. 

Tafel  I. 

Fig.  1.  Männliche  und  Aveibliche  Ankylostomen  in  natürlicher  Größe. 
„  2.  Entwickelung  des  Eis  zur  encystierten  Larve,  a— c  in  frischen  Faeces  ge- 
fundene Formen  von  Ankylostomumeiern ;  d  Morula-Stadium ;  e  unbeweg- 
licher Embryo ;  f  beweglicher  Embryo  im  Ei ;  g  aus  dem  Ei  ausschlüpfende 
nicht  encystierte  Ankylostomumlarve ;  h  encystierte  („eingekapselte")  Anky- 
lostomumlarve.  a — f  Vergr.  ca.  320-fach,  g  Vergr.  500-fach,  h  Vergr. 
250-fach. 

„  3a.  Erwachsener  männlicher  Ankylostomumwurm,  oben  Kopf-,  unten  Schwanz- 
ende mit  Bursa  copulathrix.    Vergr.  60-fach. 

„  3b.  Erwachsener  weiblicher  Ankylostomumwurm,  oben  Kopfende  mit  Mund- 
öffnung, Oesophagus  und  Cervicaldrüsen,  in  der  Mitte  Mittelteil  mit  seit- 
lich liegender  Geschlechtsöffnung,  \mten  Schwanzende  mit  seithch  gelegener 
Afteröffnung.    Vergr.  60-fach. 

Tafel  IL 

Abildungen  von  Faecespräparaten  mit  verschiedenen  Parasiteneiern  (die  übrigen 
Faecesbestandteile  nur  durch  dunkle  Farbe  angedeutet). 

Fig.  1.    Ei  von  Ankylostomum  duodenale  und  Taenia  nana. 
„    2.    Ei  von  Ankylostomiim  duodenale  und  hüllenloses  Ei  von  Ascaris  lum- 
bricoides. 

„  3.  2  Eier  von  Ankylostomum  duodenale  und  ein  Ei  von  Trichocephalus 
dispar.    Vergr.  350-fach. 
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III. 
Tricliiiiose. 


Von 

Privatdozent  Dr.  C.  Stäubli, 

Basel -St.  Moritz. 
Mit  3  Tafeln  und  10  Figuren  im  Text. 


Historisches. 

Lange  bevor  die  pathogene  Bedeutung  der  Trichinen  durch  F. 
A.  Zenker  aufgedeckt  worden  ist,  war  das  Latenzstadium  des  Para- 
siten, die  Muskeltrichine,  den  [Anatomen  und  Zoologen  bekannt.  Diese 
Entwickelungsphase  des  Parasiten  war  es  auch,  die  zuerst  von 
Richard  Owen  1835  genauer  beschrieben  wurde  und  die  Ow^en 
wegen  der  Feinheit  und  der  spiraligen  Aufrollung  des  Parasiten 
zu  der  Bezeichnung  Trichina  spiralis  Veranlassung  gegeben  hat. 
Die  Kapseln  sollen  schon  1822  von  Tiedemann  und  1828  von  Peacock 
als  „little  bodies"  beobachtet  worden  sein.  Auf  ihren  parasitären 
Charakter  wies  zuerst  J.  Hilton  (1832)  hin.  Der  Eundwurm  selbst 
dagegen  wurde  1835  von  dem  damaligen  Studenten  James  Paget 
auf  dem  Präpariersaal  entdeckt.  Henle  konnte  in  Deutschland  die 
Beobachtungen  Owens  bestätigen.  Owen  glaubte  den  Parasiten  wegen 
der  scheinbaren  Einfachheit  seines  Baues  zu  den  Infusorien  stellen  zu 
müssen;  A.  Farre  machte  dann  aber  auf  den  Darmkanal,  sowie 
auf  den  nach  ihm  benannten,  am  Beginn  des  mittleren  Abschnittes 
gelegenen  Körnerhaufen  aufmerksam  („Farres  Körnerhaufen"). 
Weitere  Verdienste  um  die  Erforschung  des  vorderhand  noch  rätsel- 
haften Muskelparasiten  hatten  in  der  Folge  Bischoff,  Bristowe  & 
Rainey  und  Luschka.  Während  noch  Bischoff  das  Vorkommen 
der  Würmer  in  den  Muskeln  am  besten  durch  spontane  Erzeugung 
in  den  Geweben  zu  erklären  glaubte,  sprachen  die  bekannten  Helmin- 
thologen  von  Siebold  (1844)  und  Dujardin  (1845)  zum  ersten  Mal 
die  bestimmte  Ansicht  aus,  es  sei  die  Trichina  spiralis  nur  der  un- 
entwickelte Jugendzustand  eines  bis  jetzt  noch  nicht  erkannten  Rund- 
wurmes. —  Bis  dahin  hatten  sich  die  Beobachtungen  alle  auf  den 
Menschen  bezogen.  Es  wurde  die  Muskeltrichine  dann  aber  auch 
bei  der  Katze  (Herbst  1845  und  Gurlt  1849)  und  beim  Schweine 
(Leidy  1847)  gefunden.  Die  nächste  Zeit  brachte  ein  außerordentlich 
reges  und  interessantes  Ringen  um  die  Entdeckung  des  geschlechts- 
reifen  Zustandes  und  die  Erkenntnis  des  ganzen  Lebenszyklus  der 
Trichine,  an  dem  sich  die  namhaftesten  Forscher,  wie  Küchenmeister, 
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Luschka,  Virchow,  Leuckart,  Zenker  u.  a.  beteiligten ;  auch 
manche  persönliche  Lanze  wurde  in  den  Streit  der  Meinungen  hinein- 
getragen und  mehr  als  einmal  drohte  die  Forschung  auf  Abwege  zu 
geraten. 

Vorerst  versuchte  man,  mit  Hilfe  des  Vergleiches  anatomischer 
Verhältnisse  zu  Schlüssen  über  den  genetischen  Zusammenhang  un- 
reifer und  geschlechtlich  differenzierter  Helminthenformen  zu  ge- 
langen. So  hielt  Meissen  die  Trichina  spiralis  für  die  Larve 
eines  Trichosoma,  Küchenmeister  für  diejenige  des  Tricho- 
cephalus  dispar.  Neue  Wege  wies  des  letzteren  berühmte  Arbeit 
„Ueber  die  Metamorphose  der  Finnen  in  Bandwürmer".  Tatsächlich 
gelang  es  Leuckart  und  Virchow,  die  Muskeltrichine  durch  Ver- 
fütterung  an  Mä,use  und  Hunde  im  Darme  dieser  zu  in  Geschlechts- 
entwickelung begriffenen  Parasiten  heranzuzüchten.  Eine  Zeitlang 
glaubten  sie  noch,  daß  der  geschlechtsreif e  Wurm  ein  Tricho- 
cephalus  oder  auch  ein  Strongylus  (Virchow)  sei.  Bald  er- 
kannten aber  die  Forscher,  daß  sie  es  mit  einem  selbständigen,  ge- 
treuntgeschlechtlichen,  viviparen  Parasiten  zu  tun  hatten,  dessen  junge 
Brut  aus  dem  Darm  in  die  Muskeln  des  nämlichen  Wirtes  wandert, 
in  die  Primitivbündel  der  quergestreiften  Muskeln  eindringt  und  da- 
selbst wieder  zu  ausgebildeten  Muskeltrichinen  heranwächst.  Mitten 
in  diese  Zeit  fruchtbarer  Forschung  fäillt  nun  die  Entdeckung  der 
kausalen  Beziehung  der  Trichinen  zu  gewissen  schweren,  fieberhaften, 
mitunter  zum  Tode  führenden  Krankheitszuständen  durch  F.  A. 
Zenker  (1860).  Dieser  Forscher  deckte  auch  die  ätiologische  Be- 
deutung trichiniger  Schweine  in  der  Trichinose  des  Menschen  auf. 
Rasch  mehrten  sich  die  Beobachtungen  von  Trichinenerkrankungen 
beim  Menschen  und  schon  in  den  nächsten  Jahren  erlangte  durch  er- 
schreckende Epidemien  (besonders  diejenigen  von  Hettstädt  1863 
und  Hedersleben  1865)  der  Parasit  mit  einem  Male  in  der  Patho- 
logie des  Menschen  eine  ungeahnte  Bedeutung. 

In  der  sonst  abgeschlossenen  Kenntnis  vom  Lebenszyklus  der 
Trichinen  erschien  noch  jahrzehntelang  die  Frage  unentschieden,  ob 
die  jungen  Würmchen  vom  Darm  in  die  Muskulatur  auf  dem  Wege 
aktiver  Wanderung  durchs  lockere  Bindegewebe  (Leuckart),  oder 
der  passiven  Verschleppung  mit  dem  Blute  (Zenker,  Fiedler,  Kühn 
u.  a.),  gelangten.  Bei  der  massenhaften  Ueberschwemmung  des  Kör- 
pers mit  jungen  Trichinen  waren  vereinzelte  Befunde  im  lockeren 
Bindegewebe  einerseits,  in  den  Lymph-  und  Blutbahnen  (Fiedlee, 
Cerfontaine,  Askanazy,  Graham)  andererseits  wohl  zu  erwarten; 
sie  konnten  aber  ebensowohl  als  zufällige  Befunde,  denn  als  Beweise 
für  die  eine  oder  andere  Ansicht  gelten.  Der  durch  eine  besondere 
Methode  gelungene  Nachweis  einer  großen  Zahl  von  jungen  Trichinen 
im  zirkulierenden  Blute  (Stäubli  1905)  dürfte  die  Frage  endgültig 
entschieden  haben. 

Die  erste  gründliche  Bearbeitung  der  pathologischen  Anatomie 
der  Trichinose  verdanken  wir  Cohnheim.  Die  Veränderungen  des 
Muskels  studierten  eingehend  zuerst  Virchow,  Leuckart  und  Zenker. 
Die  Symptomatologie  der  Trichinenkrankheit  fand  die  erste  zu- 
sammenfassende Darstellung  durch  Eupprecht  (1864)  und  Kratz 
(1866).  Wertvolle  Bereicherung  erfuhr  sie,  besonders  auch  mit  Bück- 
sicht auf  die  Diagnose,  in  neuerer  Zeit  durch  die  Beobachtung  einer 
intensiven  Vermehrung  der  eosinophilen  Zellen  im  Blute,  worauf 
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zuerst  die  Amerikaner  Thayer  &  Brown  (1897/98)  aufmerksam  ge- 
macht haben*). 

Die  Trichinen. 

Trichiiiella  spiralis  (Owen)  1835.    (Syn.  Trichina  spiralis 

Owen  1835). 

Die  Trichinella  spiralis  gehört  zu  den  Nematoden  (Faden- 
würmern) und  unter  diesen  wieder  zur  Familie  der  Trichotrache- 
liden.  Sie  ist  die  einzige  Speeles  des  Genus  Trichinella  (Rail- 
liet  1895,  syn.  Trichina  Owen  1835**).  Sie  ist  ein  winzig  kleiner, 
mit  bloßem  Auge  eben  noch  sichtbarer,  parasitär  lebender,  getrennt- 
geschlechtlicher, viviparer  Wurm.  Sie  lebt  im  geschlechtsreifen  Zu- 
stand im  Dünndarm  des  Menschen  und  verschiedener  Säugetiere; 
die  jungen  Trichinellen  bleiben,  zum  Unterschied  zu  der  Brut  an- 
derer Eingeweidewürmer  im  nämlichen  Wirte,  gelangen  vom  Darme 
nach  dessen  Muskeln  und  treten  durch  Einkapselung  in  das  Latenz- 
stadium  der  Muskeltrichine  ein. 

Um  aufs  neue  sich  zum  geschlechtsreifen  Wurme  entwickeln  zu 
können,  muß  die  Muskeltrichine  wieder  in  den  Magendarm  eines  ge- 
eigneten Wirtes  gelangen,  worauf  der  Lebenszyklus  aufs  neue  be- 
ginnt. Dieser  setzt  sich  demnach  wesentlich  aus  drei  Phasen  zu- 
sammen : 

1)  Aus  der  Phase  der  Greschlechtsreife  =  Darmtrichinen, 

2)  aus  der  Phase  der  lebend  geborenen  jungen  Würmchen, 
ihrer  Wanderung  und  ihres  Heranwachsens  im  Muskel, 

3)  aus  der  Phase  des  Ruhestadiums  =  Muskeltrichinen. 


Darmtrichinen. 

Sie  entwickeln  sich  aus  den  Muskeltrichinen,  wenn  diese  durch 
einen  geeigneten  Wirt  mit  der  genossenen  Speise  in  den  Magen  auf- 
genommen werden.  Sie  werden  daselbst  unter  der  Wirkung  des 
Magensaftes  aus  ihren  Kapseln  und  der  bindegewebigen  Hülle  frei. 
Im  Dünndarm  wachsen  sie  binnen  2 — 3  Tagen  zu  geschlechtsreifen 
Männchen  (Fig.  4,  Tafel  I)  und  Weibchen  (Fig.  1,  Tafel  I)  heran. 
ISTach  der  Begattung  entwickeln  sich  aus  den  befruchteten  Eiern  schon 
innerhalb  des  Uterus  freie  Embryonen,  die  vom  4. — 8.  Tage  an  nach 
der  Befruchtung  einer  nach  dem  andern  geboren  werden  (Fig.  2, 
Tafel  I).  Die  Zahl  der  jungen  Trichinen,  welche  von  einem  einzigen 
Weibchen  geboren  werden,  beträgt  sicher  über  tausend  (Leückart 
schätzte  die  Zahl  auf  mindestens  1500,  Pagenstecher  auf  ,,ein  paar 
Tausend").  Die  Geburt  zieht  sich  über  einen  längeren  Zeitraum 
(bis  zu  6  und  mehr  Wochen)  hin.  Die  Darmtrichine  stellt  einen 
äußerst  feinen,  meist  leicht  gekrümmten,  nach  vorn  hin  verjüngten 

*)  Bezüglich  einer  ausführlicheren  Darstellung  der  geschichtlichen  Ent- 
wickelung  der  Lehre  von  den  Trichinen  und  der  Trichinose  sei  ver- 
wiesen auf  die  Einleitung:  Historisches,  sowie  auf  den,  den  verschiede- 
nen Abschnitten  jeweilen  vorangehenden  geschichtlichen  Ueber- 
1909     ^^"^^"^  Monographie  „Tr ichinosis".   Wiesbaden,  J.  F.  Bergmann, 

**)  Da  bereits  im  Jahre  1830  eine  Dipterengattung  von  Meigen  den 
Warnen  Trichina  erhalten  hatte,  hat  Railliet  im  Jahre  1895  die  Namens- 
änderung gemäß  dem  internationalen  Nomenklaturprioritütsgesetz  der  Zoologen 
vorgenommen. 
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Wurm  dai-  mit  terminaler  Mund-  und  Afteröffnung.  Die  äußere 
Hülle  wird,  wie  bei  allen  Nematoden,  von  einer  durchsichtigen  Chitin - 
haut  gebildet,  die  am  Mund  und  After  direkt  in  das  Darmrohr 
übergeht.  Zeichen  einer  Häutung  sind  nicht  wahrzunehmen.  Nach 
innen  auf  die  Cuticula  folgt  eine  Muskellage,  die  von  zwei,  an 
den  Seitenflächen  ins  Innere  vorspringenden  Bändern,  den  Seiten- 
linien der  Trichinen,  unterbrochen  wird.  Am  Verdauungsapparat 
können  unterschieden  werden  der  Munddarm,  der  Oesophagus  mit 
den  beiden  von  Graham  beschriebenen  einzelligen  Drüsen  und  der 
Darm.  Längs  des  Oesophagus  zieht  sich  der  aus  einer  lleihe  großer 
Zellen  mit  hellen  Kernen  bestehende,  wohl  der  Resorption  von  Nah- 
rungsstoffen auf  dem  Wege  der  Osmose  dienende  Zellen  kör  per  (z) 
(Leuckart)  hin.  Der  hintere  Abschnitt  der  Darmtrichine  wird  vor- 
zugsweise vom  Geschlechtsapparat  eingenommen. 

Die  weibliche  Darmtrichine  (Fig.  1,  Tafel  I)  ist  zur 
Zeit  der  Begattung  ungefähr  um  die  Hälfte  größer  als  das  Männ- 
chen. Das  weitere  Wachstum  vollzieht  sich  dann  durch  Streckung 
des  Uterus  vornehmlich  zugunsten  des  hinteren  Körperabschnittes. 
Das  Weibchen  erlangt  schließlich  eine  Länge  von  3  bis  wenig  mehr 
als  3  mm,  eine  maximale  Breite  (im  hintern  Drittel)  von  0,03  bis 
höchstens  0,06  mm.  Im  hintersten  Teil  der  Leibeshöhle  liegt  das 
unpaare  Ovarium  (o),  von  dem  aus  die  Eier  durch  den  Eileiter 
in  den  Uterus  gelangen,  der  nach  hinten  zu  eine  blindsackartig© 
xlusstülpung,  das  Receptaculum  seminis  (s)  zeigt,  welches  bei  der 
Begattung  das  Sperma  aufnimmt.  Durch  letzteres  werden  die  in  den 
Uterus  übertretenden  Eier  befruchtet.  Mit  der  zunehmenden  Menge 
der  letzteren  geht  eine  Streckung  des  Fruchthalters  einher.  4 — 5  Tage 
nach  der  Befruchtung  finden  wir  den  Uterus  strotzend  angefüllt  mit 
allen  Entwickelungsstadien  der  jungen  Brut  vom  Ei  (hinten)  bis  zu  dem, 
von  der  Eihaut  befreiten,  fertig  gebildeten  Embryo  (vorn).  In  der 
Nähe  der  Scheide  lösen  sich  die  Embryonen  einzeln  aus  der  bis  dahin 
dicht  verpackten  Masse  ab  (Fig.  2,  Taf.  I)  und  treten  einer  nach  dem 
andern  in  die,  neben  dem  Zellkörper  nach  vom  sich  schiebende  Va- 
gina (v)  ein.  Letztere  mündet  weit  vorn  in  einer  papillenförmigen 
Erhebung  nach  außen. 

Die  männliche  Darmtrichine  (Fig.  4,  Tafel  I)  erlangt 
eine  Länge  von  1,2  bis  höchstens  1,6  mm,  erreicht  auch  nicht  den 
Leibesdurchmesser  des  Weibchens.  Am  hintern,  stumpfen  Ende 
fallen  zwei  charakteristische  zapfenartige  Erhebungen  (za)  auf,  die 
zur  Umklammerung  der  weiblichen  Trichine  bei  der  Kopulation  dienen ; 
zwischen  ihnen  liegen  zwei  kleine  Papillen  paare.  Die  unpaare 
Geschlechtsdrüse,  der  Hoden  (h),  nimmt,  wie  beim  Weibchen  das 
Ovarium,  den  hintersten  Abschnitt  der  Leibeshöhle  ein;  zum  Unter- 
schied zum  Eileiter  des  Weibchens  biegt  aber  der  Ausführgang  der 
Geschlechtsdrüse,  das  Vas  deferens  (sa),  hinter  dem  Chylus- 
magen  (ch)  um  und  mündet,  zu  einer  Vesica  seminalis  (sb)  sich 
erweiternd,  vor  dem  hinteren  Ende  in  eine  Ausstülpung  des  Darmes  (fT), 
die  Kloake  (cl).  Diese  wird  bei  der  Kopulation  nach  außen  gestülpt, 
nach  dieser  durch  zwei  Musculi  retractores  wieder  zurückgezogen. 

Die  jungen  Trichinen. 

Die  jungen  Trichinen  werden  lebend  geboren.  Sie  sind  dünne, 
walzliche,  0,08—0,12  mm  lange  und  0,006  mm  breite,  nach  vorn  zu 
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leicht  verjüngte  Würmchen.  Das  äußerste  vordere  Ende  wird  durch 
eine  helle,  homogene,  schwer  färbbare,  chitinige  Kuppe  (Fig.  2  c) 
f^ebildet.  die  dem  Würmchen  wohl  die  nötige  Festigkeit  zum  Durch- 
wandern der  Gefäße  und  zum  Eindringen  in  die  Muskelfasern  (Fig.  1) 
bietet*).  Die  jungen,  eben  geborenen  Trichinen  erhalten  durch  zahl- 
reiche Kerne  (Körnerstrang)  ein  granuliertes  Aussehen  (Fig.  2  b). 
Der  Körnerstrang  ist  am  Ende  des  ersten  Viertels  bandartig  unter- 
brochen (Fig.  2&),  was  besonders  deutlich  am  gefärbten  Präparat  zu- 
tage tritt.  Das  weitere  Wachstum  der  jungen  Trichinen  geschieht 
hauptsächlich  zugunsten  des  hinter  dieser  Unterbrechung  liegenden 
Kernkomplexes  des  Embryo  '(Fig.  2  z).  Aus  ihm  gehen  Zellkörper, 
Magendarm  und  Geschlechtsorgane  hervor. 

Die  jungen  Trichinen  müssen  sehr  rasch  vom  Darme  nach  den 
Muskeln  gelangen;  denn  in  die  Muskelfasern  eben  eingewanderte 


Fig.  1.    In  die  Muskelfaser  eindringende  junge  TricMne. 
Fig.  2.    Junge  TricMnen.    b  bändchenförmige  Unterbrechung  des  Körner- 
stranges, c  homogene,  chitinige  Kuppe,  z  Zellenkörioer. 

Würmchen  stimmen  in  Größe  und  Form  vollständig  mit  den  im 
Darm  neugeborenen  überein. 

Theoretisch  müssen  wir  annehmen,  daß  die  Einwanderung  der 
jungen  Trichinen  in  die  Muskeln  vom  7.  Tage  (eventl.  schon  6.)  an. 
nach,  der  Infektion  beginnt.  Der  Termin  ist  aber  in  erster  Linie  von 
der  Zeit  abhängig,  die  vergeht,  bis  die  winzigen,  über  eine  unver- 
hältnismäßig große  Darmfläche  zerstreuten  männlichen  und  weib- 
lichen Darmtrichinen  sich  zur  Kopulation  zusammenfinden.  Bei  Tier- 
versuchen finden  wir  die  ersten  ,  in  den  Muskel  eingewanderten 
Trichinen,  ohne  zu  große  Mühe,  meist  vom  9. — 10.  Tage  an.  Inner- 
halb der  Muskelfasern  nimmt  der  Embryo  rasch,  wohl  infolge  osmo- 
tischer Nahrungsaufnahme,  an  Größe,  vorerst  hauptsächlich  aber  an 
Dicke,  zu.  Das  Würmchen  wird  etwas  plumper  (Fig.  2,  Tafel  II). 
Bald  streckt  sich  nun  das  vordere  Ende  in  die  Länge,  das  hintere 
Ende  schließt  stumpf  ab.  Binnen  10 — 14  Tagen  wachsen  die  jungen 
Trichinen,  unter  Ausbildung  einer  bereits  ziemlich  komplizierten 
iniifrcn  Organisation,  bis  zum  Zehnfachen  ihrer  ursprünglichen  Größe 

*)  HÖYBEUG  beschrieb  eine  eigentümliche,  aktiv  sich  bewegende,  pfricmen- 
artige  Verlängerung  am'  vorderen  Ende  des  Embryo,  die  er  an  Trichinenembryoiien 
™  l^ünndarm  einer  Ratte  beobachtet  haben  wollte.  Unzweifelhaft  handelt  es 
sich  dabei  um  eine  Verwechselung  mit  irgendeinem  Darmparasiten  der  Hatte. 
Verf.  vermochte  trotz  eingehendster  Studien  das  von  Höyüerg  beschriebene  Ge- 
bilde nie  zu  finden.  (Siehe  bes.  Kritik  der  Arbeiten  Höybergs:  Verf.  7,  9  u.  lü.) 


Fig.  1. 


Fig.  2. 
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heran,  wie  erwälmt,  ohne  wahrnehmbare  Häutung.  Sie  rollen  sich 
in  der  spindelig  verbreiterten  Muskelfaser  resp.  in  dem  von  dieser 
zurückgebliebenen  Detritus  spiralig  auf  (Fig.  1,  Tafel  III).  Die 
spiralige  Aufrollung  ist  für  die  Mehrzahl  der  eingewanderten  Trichinen 
mit  5  Wochen  beendet.  Um  den  ruhenden  Wurm  bildet  sich  (nach 
ca.  4—6  Wochen)  eine  Kapsel  (Fig.  2,  Tafel  III),  die  am  Ende  des 
dritten  Monats  völlig  ausgebildet  ist  und  mit  der  Zeit  verkalkt. 
In  einer  Kapsel  findet  sich  meist  nur  ein  Wurm,  hier  und  da  um- 
gibt aber  eine  Kapsel  auch  zwei  und  mehr  Parasiten.  Die  Kapsel  ist 
bezüglich  der  Länge  und  Form  bei  den  verschiedenen  Wirten  etwas 
wechselnd  (Böhm),  auch  beim  Menschen  schwankt  sie  in  der  Länge 
zwischen  0,216  und  0,576  mm  und  in  der  Breite  zwischen  0,0864 
bis  0,3164  mm  (Opalka). 

Die  Muskeltrichine. 

Die  spiralig  aufgerollte  Muskeltrichine  (Fig.  3,  Tafel  I) 
hat  eine  Länge  von  0,8 — 1  mm.  Man  kann  den  den  ganzen  Körper 
durchziehenden  Darm  mit  Mund  und  Afteröffnung,  Oesophagus  (0), 
Chylusmagen  {ch),  Enddarm  erkennen.  Das  Genitalsystem  ist  in  der 
hinteren  Leibeshälfte  als  blind  endigender  l^ompakter  Zellstrang  {G) 
schon  angelegt.  Der  längs  des  Oesophagus  hinziehende  Zellkörper  (Z) 
nimmt  fast  die  ganze  vordere  Hälfte  der  Trichine  ein.  In  der  Nähe 
des  Chylusmagens  findet  sich  bei  älteren  Muskeltrichinen  ein  ziem- 
lich kompakter  Haufen  von  Körnern,  der  sog.  FAKRESche  Körn  er - 
häufen  (F).  Seine  Bedeutung  ist  noch  nicht  einwandfrei  aufge- 
klärt. (Nach  Leuckabt  handelt  es  sich  um  eine  Anhäufung  von 
Exkretstoffen.) 

Während  die  Darmtrichinen  und  die  junge  Brut  gegen  äußere 
Einflüsse  außerordentlich  empfindlich  sind  und  außerhalb  des 
ursprünglichen  Wirtes  nur  kurze  Zeit  am  Leben  bleiben*),  sind  im 
Gegensatz  hierzu  die  eingekapselten  Muskeltrichinen  auffallend  wider- 
standsfähig. Bei  fauliger  Zersetzung  des  Fleisches  bleiben  sie  bis 
zu  vielen  Wochen,  ja  selbst  Monaten  infektionsfähig.  Auch  gegenüber 
Kälte-  und  Wärmeeinflüssen  sind  sie  wenig  empfindlich;  sie  er- 
tragen Abkühlung  bis  viele  Grade  unter  den  Gefrierpunkt.  Bei 
Eigentemperaturen  von  —  14  o  C  einerseits,  -f-  62— 70^  C  anderer- 
seits werden  sie  aber  sicher  abgetötet  (Fiedlee).  Eingekapselt  im 
Muskel  bleiben  sie  im  Wirte  jähre-,  unter  Umständen  sogar  jahr- 
zehntelang am  Leben  (Viechow  fand  I31/2  Jahre,  Babes  21,  Klopsch 
24  und  Langeehans  sogar  31  Jahre  nach  der  Infektion  noch  lebende 
Parasiten). 

Wirte  der  Trichinen. 

Die  Muskeltrichinen  wurden  zuerst  beim  Menschen  entdeckt. 
Besonders  häufig  fand  man  sie  dann  bei  Ratten,  Schweinen, 
an  gewissen  Orten  auch  bei  Hunden.  Einen  gelegentlichen  Befund 
stellten  die  Trichinen   dar  bei  Maus,   Wildschwein,  Katze, 


*)  Die  Mitteilung  Höybergs,  daß  Darmtrichinen  und  Embryonen  noch  nach 
4  Wochen  in  feucht  aufbewahrten  Faeces  am  Leben  geblieben  seien,  steht  hi 
Widerspruch  mit  den  Beobachtungen  anderer  Autoren  (Leuckart,  Sthöse, 
Verf.  u.  a.). 
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Fuchs,  Dachs,  Bcär,  Eisbär,  Iltis,  Marder  usw.  Experimentell 
gelingt  die  Infektion  sehr  leicht  auch  bei  den  Herbivoren  Meer- 
schweinchen und  Kaninchen,  weniger  leicht  bei  Eindern  und 
Schafen,  bei  denen  sich  in  der  Regel  nur  D  arm  tri  ch  inen,  aber  keine 
Muskeltrichinen  entwickeln  (Ostertag).  Aehnliche  Schwierigkeiten 
zeigen  sich  beim  Pferde.  Die  Entwickelung  von  geschlechtsreifen 
Darmtrichinen  gelang  auch  bei  gewissen  Vögeln,  wie  Taube,  Trut- 
hahn, Gans,  Hahn  (Leuckart,  Pagensteci-ier).  Muskeltrichinen 
konnten  aber  bei  keinem  Vogel  erzielt  werden.  Im  Darmkanal  der 
Kaltblütler  fallen  die  Muskeltrichinen  zum  Teil  aus  ihren  Kapseln 
aus,  bleiben  aber,  auch  beim  Halten  der  Tiere  in  einer  Wärme  von 
370.  ohne  jede  weitere  Entwickelung.  Bei  Wirbellosen  kommt 
keine  Entwickelung  zustande. 

Ein  eigenartiger  Widerspruch  besteht  bezüglich  der  Erfahrungen  der  ex- 
perimentellen Tricliinisierungsversuche  bei  Hunden  und  der  bei  der  Fleisch- 
beschau gemachten  Beobachtung  bezüglich  der  spontanen  Infektion  dieser  Tiere. 
Eine  ganze  Anzahl  der  namhaftesten  Forscher,  wie  Leuckart,  Küchenmeister, 
ViRCHOw,  Zenker,  Davaine,  Pagenstecher  hatten  bei  ihren  Versuchen  nega- 
tive Resultate  in  bezug  auf  die  Erzeugung  von  Muskeltrichinellen  zu  verzeichnen; 
Erb  &  J.  Vogel  hatten  allerdings  je  ein  positives,  jedoch  sehr  schwaches  Resultat 
gehabt.  Auch  Leistikow  scheint  eine  Trichinisierung  der  Hunde  gelungen 
zu  sein.  Neuerdings  hat  de  Jong  Versuche  an  6  Hunden  angestellt  und  er 
kommt  zum  Schluß:  „daß  Hunde  experimentell  ziemlich  leicht  trichinös  zu 
machen  seien".  Bei  genauer  Prüfung  der  Versuchsprotokolle  erscheint  es  aber 
auffällig,  daß  de  Jong  zu  diesem  Schlüsse  kommt;  denn  unter  den  6  mehr- 
mals infizierten  Hunden  konnten  bei  zweien  überhaupt  keine,  bei  dreien  in  einer 
großen  Zahl  von  Präparaten  nur  ganz  vereinzelte  und  nur  bei  einem  Hunde 
zahlreiche  Muskeltrichinen  gefunden  werden,  de  Jong  schreibt  dann  auch, 
daß  Hunde  als  Folge  der  Infektion  nur  geringe  Erscheinungen  seitens  des 
Darmes  und  des  Muskelgewebes  zeigen,  während  selbst  die  Aufnahme  stark 
trichinösen  Fleisches  öfter  nur  eine  so  geringgradige  Muskeltrichinose  gebe,  daß 
es  den  Anschein  habe,  als  ob  die  Muskeltrichinellen  später  wieder  ziemlich 
bald  verschwinden.  —  In  der  Zeit,  die  bei  diesen  Versuchen  in  Frage  kam, 
kann  aber  von  einer  (vollständigen)  Resorption  von  Muskeltrichinen  keine 
Rede  sein.  Es  sprechen  also  auch  die  Untersuchungen  DB  JoNGs  nicht  nur 
nicht  gegen,  sondern  direkt  für  eine  eigenartige  Sonderstellung  des  Hundes  bei 
der  experimentellen  Trichinose. 

Nun  fand  Tempel  aber  bei  der  Fleischbeschau  des  Chemnitzer 
Schlachthofes  1,11  Proz.  äller  (d.  h.  1177)  untersuchten  Hunde  infiziert.  Im 
Königreich  Sachsen  wurden  im  Jahre  1902  von  2869  Hunden  16  =  0,57 
Proz.  trichinös  befunden.  Auch  Pirl  fand  in  Dessau  von  405  Hunden  2  stark 
trichinös.  Es  drängt  sich  der  Gedanke  auf,  ob  der  Widerspruch  zwischen  der 
Erfahrung  der  hervorragendsten  Forscher  einerseits,  der  praktischen  Fleisch- 
bcschauer  andererseits  nicht  bedingt  ist  durch  eine  emotionell  verursachte  Ver- 
schiedenheit des  Magen-Darmchemismus  des  Hundes,  je  nachdem  es  sich  um 
eine  experimentelle  Verfütterung  trichinigen  Fleisches  oder  um  das  ICinfangen 
wilder  Ratten  (und  eventuell  Mäuse)  handelt. 

Genersich  glaubt,  daß  die  Verschiedenheit  in  der  Empfänglichkeit  der 
einzelnen  Tiergattungen  auf  die  chemische  Zusammensetzung  des  Dünndarm- 
inhaltes zurückzuführen  sei;  dieser  sei  beim  Kanmchen  stets,  beim  Menschen, 
bei  Ratten  und  bei  Mäusen  häufig,  besonders  nach  dem  Hungern,  alkalisch, 
wahrend  beim  Hund  und  bei  den  Vögeln  der  Darminhalt  eine  saure  Reaktion 
u'^u'--.  V^''"ach  stände  die  Empfänglichkeit  der  Warmblüter  iin  umgekehrten 
Verhältnis  zur  sauren  Reaktion  des  Darminhaltes  (zit.  nach  Hutyra  &  Marek). 

wäre  diese  Annahme  durch  experimentelle  Versuche  mit  künstlicher  Alkali- 
siorung  des  Inhaltes  des  Hundedünndarmes  auf  ihre  Richtigkeit  zu  prüfen, 
stelfung  ^  ^^^^  ^^^^  ""^  interessante,  wissenschaftliche  Fräge- 

Eine,  besonders  mit  Bezug  auf  die  Bekämpfung  der  Trichinen- 
verbre^itung  außerordentlich  wichtige  Präge  ist  nun  die:  durch 
^velchen  Wirt  wird  die  Erhaltung  der  Trichine  von  Ge- 
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neration  zu  Generation  hauptsächlich  gesichert?  Theo- 
retisch ergiebt  sich  die  Beantwortung,  daß  ein  jeder  Wirt  in  dem 
Maße  daran  beteiligt  ist,  als  er 

1)  Gelegenheit  zur  Aufnahme  von  Muskeltrichinen  hat, 

2)  dem  Parasiten  die  Möglichkeit  bietet,  sich  wieder  bis  zur 
Muskeltrichine  fortzuentwickeln, 

3)  in  die  Lage  kommt,  mit  seinem  Muskelfleisch  anderen  Säuge- 
tieren zur  Nährung  zu  dienen. 

A  priori  scheint  demnach  die  Ratte  wegen  ihrer  Omnivoren  Lebens- 
weise, ihrer  Empfänglichkeit  für  Trichinose  und  ihrer  Verbreitung  der 
eigentliche  Trichinenwirt  zu  sein.  Und  eine  von  Leisering  veran- 
laßte  Statistik,  wonach  8,3  Proz.  von  704  in  Sachsen,  Bayern, 
Württemberg  und  Oesterreich  eingefangenen  Ratten  trichinig 
waren,  schien  auch  dieser  Meinung  Leuckarts  recht  zu  geben.  Die- 
selbe Statistik  diente  aber  auch  Zenker  zum  Beweise  für  seine  An- 
sicht, daß  das  Schwein  der  eigentliche  Wirt  sei,  indem  sich  durch 
Ordnen  der  Ratten  je  nach  dem  Orte  des  Einfangens  herausstellte, 
daß  sich  trichinige  Tiere  fast  ausschließlich  da  fanden,  wo  Gelegen- 
heit zur  Aufnahme  trichinigen  Schweinefleisches  ist,  also  in  Fall- 
meistereien  (22,1  Proz.)  und  Schlächtereien  (5,3  Proz.)*). 
Die  Erklärung  für  diese,  auf  den  ersten  Blick  auffällige  Tatsache 
brachte  die  biologische  Untersuchung,  die  ergab,  daß 

1)  die  Ratten  außerordentlich  leicht  der  Darmtrichinose  erliegen 
(siehe  Stäubli'^,  lo)  und  daß 

2)  die  Darmtrichinen  nicht  zu  infizieren  vermögen  (Ostertag, 
Stäubli,  Ströse,  Rissling).  Da  nun  eine  trichinige  Ratte  meist 
unverhältnismäßig  mehr  Trichinen  in  der  Gewichtseinheit  ihrer  Mus- 
keln beherbergt,  als  ein  trichiniges  Schwein,  so  übersteht  die  Ratte 
viel  eher  eine  Infektion  mit  Schweinefleisch,  als  eine  Infektion  infolge 
Auffressens  von  Artgenossen.  Und  so  erscheint  die  Anschauung 
Zenkers  sehr  berechtigt,  daß  da,  wo  trichinige  Ratten  gefunden 
werden,  meist  auch  Abfälle  trichinigen  Schweinefleisches  umherge- 
legen haben  müssen.  Wir  haben  demnach  das  Schwein  als 
denjenigen  Wirt  zu  betrachten,  durch  den  die  Erhal- 
tung der  Trichine  von  Generation  zu  Generation  haupt- 
sächlich gesichert  wird**).  Natürlich  spielen  bei  dem  Um- 
stände, daß  Schweine  Ratten  und  Mäuse  fressen  (Böhm,  Betscher), 
die  Ratten  und  die  Mäuse  ihrerseits  eine  Rolle  in  der  Aetiologie  der 
Schweinetrichinose. 

Geographische  Verbreitung. 

Entdeckt  wurden  die  Trichinen  in  England  (Hilton).  Seit- 
dem wurden  sie,  sei  es  beim  Menschen,  sei  es  beim  Schweine, 
der  Ratte  oder  anderen  Säugetieren  sozusagen  in  allen  Staaten 

*)  Neuere  Untersuchungen:  Von  33  in  Miinchener  Schlächtereien  einge- 
fangenen Ratten  waren  6  Proz.  trichinös  (Franck);  an  anderen  Orten  Deutsch- 
lands waren  unter  den  aus  Abdeckereien  und  Schlächtereien  stammenden  Ratten 
bis  50  Proz.  und  mehr  trichinig  infiziert  (Fessler,  Müller).  Billings  fand 
in  allen  aus  einer  Schlächterei  in  Boston  herrührenden  Ratten  Trichinen. 

**)  Die  neuesten,  die  Frage  der  Trichinenwirte  diskutierenden  Arbeiten  sind: 
C,  Stäubli,  Münch,  med.  Wochenschr.,  1909,  Nr.  7,  S.  325;  Ströse,  Arb. 
a.  d.  Kais.  Ges.-Amte,  Bd.  33,  Pleft  1  1909;  Rissling,  Zeitschr.  f.  Tiermed.. 
1910,  Bd.  14,  S.  279;  de  Jong,  Centralbl.  f.  Bakt.,  1911,  Bd.  59,  Heft  4  und 
C.  Stäubli,  Münch,  med.  Wochenschr.,  1911,  Nr.  39,  S.  2057. 
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Europa  gefunden,  aber  auch  in  Algier  (Quivoque;,  Syrien  (Won- 
tabet),  China  (Berkhan,  Manson),  den  Vereinigten  Staaten 
von  Nordamerika  (zahlreiche  Beobachtungen),  Mexiko  (Armen- 
daris),  Argentinien  (Wolffpiügel,  pers.  Mitteil.),  Chile  (Tün- 
gel).  Wir  können  aber  wohl  annehmen,  daß  die  Trichinen  über  die 
ganze  Erde  verbreitet  sind.  Damit  sclieint  die  Eichtigkeit  der  An- 
sicht Gerlachs  in  Frage  gestellt,  daß  die  Trichinen  durch  chinesische 
Schweine  eingeschleppt  worden  seien,  die  zwecks  Erhöhung  der  Mast- 
fähigkeit der  einheimischen  Rasse  anfangs  des  19.  Jahrhunderts  in 
England  und  Norddeutschland  eingeführt  wurden.  Die  Häufigkeit 
des  Vorkommens  der  Trichinen  unter  den  Schweinen  in  geographischer 
Beziehung  ist  aber  eine  außerordentlich  verschiedene.  Sehr  selten 
scheinen  sie  zu  sein  in  der  Schweiz,  in  Italien  und  Frankreich. 

Unter  den  im  Jahre  1895  aus  Ungarn  in  Sachsen  eingeführten 
Schweinen  waren  0,024  Proz.  trichinös.  In  Moskau  schwankte 
die  Häufigkeit  der  trichinösen  Schweine  von  1889 — 1891  zwischen 
0,07—0,17  Proz.  In  Stockholm  waren  von  35  987  Schweinen  42 
mit  Trichinen  behaitet  (zit.  nach  Ostertag).  Sehr  verbreitet  ist 
die  Trichinose  unter  den  Schweinen  Nordamerikas.  Billings  fand 
4  Proz.  der  Schweine  in  Boston  trichinös,  Salomon  bei  amerikani- 
schen Schweinen  überhaupt  im  Durchschnitt  2,7  Proz.  infiziert;  an 
einzelnen  Orten  stieg  das  Verhältnis  bis  auf  16,3  Proz. 

Relativ  stark  verbreitet  sind  die  Trichinen  auch  in  Deutsch- 
land, ganz  besonders  im  nördlichen  und  östlichen  Teil  und  hier 
wieder  am  stärksten  im  Reg.- Bezirk  Posen.  Die  Durchseuchung 
ist  hier  ungefähr  lOmal  so  stark  als  im  gesamten  Preußen  (0.  Busse). 
Es  fanden  sich  mit  Trichinen  infiziert  auf  10000  geschlachtete 
Schweine 

im  Königreich  Preußen     im  Eeg.-Bez.  Posen 
1886  4,4  40,6 

1896  2,1  27,2 

1906  0,5  6,1 

Aus  diesen  Zahlen  ersehen  wir  aber  auch,  wie  die  Trichinen- 
yerbreitung  unter  den  Schweinen  in  Preußen  im  Abnehmen  begriffen 
ist;  man  darf  diese  erfreuliche  Tatsache  wohl  im  wesentlichen  auf 
die  strengen  fleischhygienischen  Vorschriften,  besonders  die  obligato- 
rische Trichinenschau,  zurückführen.  Ein  ähnliches  Resultat  zeigt  auch 
die  Statistik  Sachsens.  Anders  scheint  es  sich  in  Bayern  zu  ver- 
halten. Während  früher  nur  ganz  vereinzelte  Fälle  von  menschlicher 
Trichinose  in  Bayern  verzeichnet  worden  sind,  haben  sie  sich  in  den 
letzten  Jahren  auffallend  gehäuft.  Nach  Böhm  wurden  in  den  Jahren 
1SJ08/09  binnen  15  Monaten  gegen  200  Erkrankungen  beobachtet. 
Es  wurde  denn  auch  in  einer  großen  AnzaJil  von  Städten  Bayerns 
durch  ortspolizeiliche  Verordnungen  die  obligatorische  Trichinenschau 
eingeführt.  Bezüglich  der  Trichinenverbreitung  unter  den  Schweinen 
hat  V.  Bollingen  stets  die  Ansicht  vertreten,  daß  südlich  der  Donau 
keine  Schweinetrichinose  vorkomme;  in  neuerer  Zeit  haben  Erfali- 
rungen  am  Niirnberger  Schlachthofe  ergeben,  daß  ein  großer 
lei  der  als  trichinig  befundenen  Schweine  in  Bayern  und  ein  gut 
leil  davon  südlich  der  Donau  gezüchtet  wurden  (v.  Merckel). 
^acJi  Arnold  wurden  in  Bayern  seit  1860  bis  jetzt  bei  888 
öcnwemen  Trichinen  gefunden.  Die  Mehrzahl  betrifft  wohl  die  letzte 
/-eit.  Wenn  auch  Mangels  einer  allgemein  eingeführten  obligatorischen 

Handbuch  der  pathogenen  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VlII.  6 
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Trichinenschau  diese  Angaben  noch  nicht  als  exakte  Vergleichszahlen 
vei-wertet  werden  können,  so  sprechen  doch  alle  die  erwähnten  Mo- 
mente dafür,  daß  die  Trichenenverbreitung  im  allgemeinen  im  Süden 
Deutschlands  im  Zunehmen  begriffen  ist. 


Pathologische  Anatomie  des  befallenen  Wirtes. 

Einwanderung  in  den  Darm. 

Betrachtet  man  die  aus  dem  Darm  isolierten,  befruchteten  Weib- 
chen mit  ihrem  strotzend  von  Embryonen  erfüllten  Uterus,  so  drängt 
sich  die  Ansicht  auf,  daß  die  Embryonen  direkt  ins  Darmlumen  ab- 
gesetzt werden.  Diese  Anschauung  Leuckarts  war  lange  Zeit  un- 
bestritten, obschon  es  niemals  gelungen  war,  die  Embryonen  in  großer 


•*  •«•  ♦!». 
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Fig.  Vorderer  Teil  einer  weiblichen  Darmtrichine  im  Längsschnitt  ge- 
troffen. Sie  hat  sich  unter  das  Epithel  in  die  Tunica  propria  der  Darmzotte  einge- 
wühlt. (In  Narkose  entnommen  und  lebensfrisch  in  4-proz.  Formaldehyd  gehärtet. 


Zahl  frei  im  Darmschleim  zu  finden.  Untersuchungen  von  Cdrfon- 
T.-viNE  und  AsKANAZY,  die  im  wesentlichen  von  Graham  und  St.\ubli 
und  neuerdings  von  Frothingiiam  und  von  Romanovitch  bestätigt 
werden  konnten,  wiesen  nach,  daß  die  Geburt  der  jungen  Trichinen 
direkt  in  die  Darmwand  erfolgt.  Es  legen  sich  die  im  Magen  aus  den 
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Kapseln  befreiten  und  nun  im  Darm  heranwachsenden  Trichinen  in 
schlangenförmigen  Bewegungen  um  die  Zotten  des  Darmes  oder  dringen 
in  die  Krypten  ein.  Mit  bohrenden  Bewegungen  ihres  Vorderendes 
heben  sie  das  Epithel  ab  und  arbeiten  sich  ins  Stratum  proprium  der 
Schleimhaut  ein  (Fig.  3).  Sie  entziehen  sich  so  der  Wirkung  der 
peristal tischen  Bewegung  des  Darmes  und  des  vorbeistreichenden 
Darminhaltes  und  die  befruchteten  Weibchen  können  dadurch  und 
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V  •  J^^'  ^'  „Weibliche  Daxmtrichine  in  der  Schleimhaut,  mehrere  Male  im  Quer- 
schnitt getroffen. 

vermöge  des  gegen  das  vordere  Ende  hin  mündenden  Ausführganges 
ües  t^eschlechtsapparates  die  zur  Geburt  reifen  jungen  Trichinen 
üirekt  m  die  Lymphspalten  der  Darrazotten  ablegen  (Fig.  4).  Bei 
groJJeren  Tieren  können  die  Weibchen  wohl  auch  direkt  ins  zentrale 
j-yinpligeiaß  eindringen  (Askanazy).  Cerfontaine  fand  sogar  Darm- 
tricmnen  bis  in  die  Mesenterialdrüsen  vorgedrungen.  -Wahrscheinlich 
nac  es  sich  dabei  aber  um  einen  postmortalen  Vorgang  gehandelt;  denn 
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auch  RoMANoviTCH  sah  sie  nur  bis  zur  Muscularis  mucosae  gelangen. 
Auf  jeden  Fall  erfolgt  die  Geburt  der  jungen  Trichinen  nur  ausnahms- 
weise im  Darmlumen. 

Die  jungen  Trichinen  werden  eine  nach  der  andern  geboren, 
ob  abei"  in  gleichmäßigen  Intervallen  oder  in  gehäuften  Schüben,  ist 
nicht  mit  Bestimmtheit  anzugeben. 

Wenn  wir  alle  die  erwähnten  Forschungsresultate  zusammen- 
fassen, so  dürfen  wir  es  als  gesicherte  Tatsache  betrachten,  daß  die 
in  die  Darmwand  geborenen  jungen  Trichinen  auf  ihrer  Wanderung 
als  ersten  Weg  die  Lymphbalinen  benützen.  Sie  wurden  denn  auch 
schon  von  Virchow  in  den  Mesenterialdrüsen  a.ngetroffen. 

Aus  den  ersten  3  Wochen  liegen,  soweit  ich  die  Literatur  über- 
schaue, für  den  Menschen  Obduktionsbefunde  nicht  vor.  Nach  Be- 
obachtungen an  Tierversuchen  können  wir  aber  auch  für  den  Men- 
schen annehmen,  daß  bei  geringer  Infektion  keine  deutlichen  Ver- 
änderungen, bei  starker  Infektion  aber  mehr  oder  weniger  ausge- 
prägte Hyperämie  an  den  obern  Darmabschnitten  (und  evtl.  des 
Magens)  zu  konstatieren  sind.  Schon  makroskopisch  erkennt  man 
eine  starke  Injektion  der  betreffenden  Darmteile  und  des  angrenzen- 
den Mesenteriums.  Oft  sind  diese  Veränderungen  auf  einen  auffallend 
kurzen  Abschnitt  begrenzt.  Der  Darm  ist  paralytisch  erweitert,  an- 
gefüllt mit  einer  schleimig-flüssigen,  meist  etwas  blutig  tingierten 
Masse.  Die  mikroskopische  Untersuchung  zeigt  Schwellung  und  Auf- 
lockerung der  Schleimhaut;  an  den  Zotten  ist  das  Epithel  abgehoben 
und  abgestoßen;  in  den  Zotten  sind  manchmal  kleine  Blutungen  zu 
sehen.  Hier  und  da  finden  sich  auch  polymorphkernige  Leukocyten 
und  Lymphocyten  in  größerer  Menge,  die  schon  normalerweise  vor- 
handenen eosinophilen  Zellen  oft  nicht,  hier  und  da  wohl  etwas  ver- 
mehrt. Eine  direkte  Beziehung  zwischen  Anhäufungen  von  eosino- 
philen Leukocyten  und  den  eingedrungenen  Parasiten  ist  nicht  wahr- 
zunehmen. In  den  späteren  (4. — 7.)  Wochen  beschränken  sich  beim 
Menschen  die  Veränderungen  allein  auf  die  Zeichen  eines  mehr  oder 
weniger  starken  Darmkatarrhs  (Cohnheim).  Hin  und  wieder  wurden 
bei  Menschen  und  Tieren  auch  Magen-  resp.  Darmgeschwüre  be- 
schrieben (Kratz,  Eupprecht,  Ebstein  u.  a.).  Ein  genetischer  Zu- 
sammenhang zur  Trichinose  erscheint  aber  nicht  sichergestellt.  Cohn- 
heim fand  bei  allen  Leichen  bis  zur  7.  Woche  zahllose  Darmtrichinen. 

Will  man  die  Darmtrichiaen  finden,  so  streicht  man  am  besten  den  er- 
öffneten Dünndarm  an  der  Stelle  stärkster  Injektion  mit  einem  nicht  zu  scharfen 
Messer  ab,  so  daß  auch  noch  die  obersten  Schichten  der  Schleimhaut  mitge- 
nommen werden,  und  untersucht  unter  dem  "Mikroskop  bei  schwacher  ^'er- 
größerung.  Will  man  sie  isolieren,  so  schwemmt  man  die  abgestrichene  Masse 
mit  etwas  physiologischer  Kochsalzlösung  auf  und  breitet  sie  in  dünner  Schicht 
auf  schwarzem  Untergrunde  aus.  Die  Darmtrichinen  sind  dann  als  kleinste, 
eben  noch  sichtbare,  dünne,  weißliche  Fädchen  erkennbar.  Sie  lassen  sich  gut 
färben  mit  einer  kalt  gesättigten  Lösung  von  Karmin  in  40-proz.  Essigsäure. 

Die  Mesenterialdrüsen  sind  konstant  geschwollen,  der  Be- 
fund ist  nach  Cohniieim  beim  Menschen  ein  ganz  älmlicher,  wie  beim 
Typhus  abdominalis,  d.  h.  eine  frische,  markige  Schwellung  in  der 
4.  und  5.  Woche,  eine  schon  im  Rückgang  begriffene  in  den  späteren 
Wochen.  Virchow  fand,  wie  erwähnt,  in  den  Mesenteriallymph- 
drüsen  gelegentlich  junge  Trichinellen,  Opie  beim  Meersch\ycincheii 
eosinophile  Zellen,  ohne  Beziehung  zu  eingewanderten  Trichinen. 
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Wa&  das  Schicksal  der  Darmtrichineii  betrifft,  so  wissen 
wir  darüber  sehr  wenig  Bestimmtes.  Häufig  findet  sich  die  An- 
gabe, daß  die  männlichen  Trichinen  bald  nach  der  Kopulation,  die  weib- 
Uchen  nach  Ablegung  der  Brut,  d.  h.  nach  6—7  und  mehr  Wochen, 
absterben  und  mit  den  Faeces  ausgeschieden  werden.  Andere  Autoren 
(unter  anderen  Chatin  und  Höyberg)  nahmen  an,  die  Parasiten 
würden  in  großer  Zahl  lebend  mit  denEaeces  denDarm  verlassen,  und  sie 
vertraten  die  schon  von  Virciiow  geäußerte  Anschauung,  daß  die  hiit 
lebenden  Parasiten  infizierten  Faeces  eine  große  Rolle  in  der  Ueber- 
rragung  der  Trichinose  spielen.  Wir  werden  auf  die  letztere  Frage 
noch  zurückkommen.  Hier  sei  nur  erwähnt,  daß  Chatins  und  Höy- 
BERGS  Angaben  mit  den  Beobachtungen  zahlreicher  anderer  Unter- 
sucher in  Widerspruch  stehen,  die  in  den  Faeces  von  Menschen  und 
Tieren  trotz  der  größten  Bemühung  höchstens  ganz  ausnahms- 
weise und  vereinzelt,  meist  überhaupt  gar  keine  Darm- 
trichinen fanden  (unter  anderen  Fiedler,  neuere  Untersuchungen 
von  Verf.,  Ströse,  Eissling).  Man  könnte  nun  denken,  daß  die  ab- 
gestorbenen Trichinen  in  den  unteren  Abschnitten  des  Darmes  aufge- 
löst würden  (Fiedler).  Dem  ist  aber  nicht  so ;  denn  wenn  wir  einer 
Ratte  z.  B.  die  Därme  trichinisierter  Tiere  mit  den  darin  enthaltenen 
zahlreichen,  lebenden  Darmtrichinen  verfüttern,  so  finden  wir  darauf- 
hin in  den  Faeces  der  Ratte  gut  erhaltene,  aber  abgestorbene  Darm- 
trichinen wieder  (Verf.).  Diese  werden  also  beim  Passieren  des 
Magendarms  in  ihrer  Konfiguration  nicht  zerstört.  Dieser  Befund  ist 
insofern  wichtig,  als  wir  bei  therapeutischen  Maßnahmen  aus  dem 
Fehlen  von  Trichinen  im  Stuhl  wohl  den  Schluß  ziehen  dürfen,  daß 
unsere  Mittel  die  noch  im  Darmlumen  befindlichen  Parasiten  nicht  zu 
töten  oder  zu  vertreiben  vermochten.  Auf  die  in  der  Darm,schleim- 
haut  eingedrungenen  Trichinen  therapeutisch  einzuwirken,  können  wir 
kaum  hoffen.  Wahrscheinlich  sterben  die  Darmtrichinen  innerhalb  der 
Darmwand  ab  und  die  Chitinleiber  der  Parasiten  werden  dann  mit 
der  Zeit  ausgestoßen ;  die  Wahrscheinlichkeit,  sie  in  den  Faeces  zu 
finden,  ist  wohl  deshalb  so  gering,  weil  sich  dieser  Eliminations- 
prozeß über  einen  längeren  Zeitraum  hin  erstrecken  dürfte. 

Eine  eigenartige  Beobachtung  machte  Pagenstecher  beim  Kalbe  am 
17.  Tage  nach  Verfütterung  trichLaigen  Materials.  Er  sah  den  Dünndarm  eine 
Strecke  weit  mit  gelben  Fleckchen  besetzt;  diese  erwiesen  sich  als  vereiterte 
DarmfoUikel;  in  den  verfetteten  Residuen  des  Vereiterungsprozesses  lagen  meist 
eme  bis  mehrere  weibliche  Trichinen,  angefüllt  mit  Eiern  und  Jungen;  die 
Parasiten  waren  aber  tot.  Es  ist  interessant,  daß  demnach  schon  Pagenstecher 
das  Eindringen  von  Darmtrichmen  in  die  Darm  wand  beobachtet  hat;  er  deutete 
den  Befund  aber  nur  als  eine  besondere  Art  des  Untergangs.  Ob  hier  vielleicht 
nicht  ein  Fingerzeig  vorliegt  zur  Erklärung  der  Beobachtung,  daß  Rinder  wohl 
Darmtrichinen,  nur  schwer  aber  Muskeltrichiuen  zur  Entwickelung  bringen? 
(Ostertag,  Mosler). 


Wanderung  der  jungen  Trichinen. 

Lange  Zeit  blieb  die  Frage  umstritten:  auf  welchem  Wege  ge- 
langen die  jungen  Trichinen  vom  Darme  nach  der  Muskulatur? 
Leuckart  war  der  Meinung,  daß  sie  die  Muskeln,  aktiv  durchs 
lockere  Bindegewebe  wandernd,  erreichen.  Er  fand  sie  auch  in  der 
-reritoneal-  und  Brusthöhle.  Zenker  andererseits  nahm  einen  passiven 
/h'i^^v?^''  ^^^^^       Fiedler,  dann  auch  Kühn  konnten  tat- 

sächlich, wenn  auch  nur  ganz  vereinzelt,  junge  Trichinen  in  Blut- 
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gennnsel  finden.  In  neuerer  Zeit  sah  Graham  eine  wandernde  Trichine 
in  einer  Zwerchfcllarterie.  Aber  bei  der  kolossalen  Ueberschwemmunff 
des  Korpers  mit  Trichinen  konnten,  wie  schon  Leuckart  betonte 
sich  vereinzelte  Trichinen  auch  an  eine  Stelle  verlieren  die  in 
keiner  Beziehung  zum  eigentlichen  Propagationswege  steht.  So  suchten 
denn  auch  andere  Forscher  vergeblich  im  Blute  nach  den  wan- 
dernden jungen  Parasiten  (Virchow,  Pagenstecher,  Fürstenberg 
1.HRHARDT  u.  a.).  Es  wicscn  aber  mehrere  Momente  immer  wieder  auf 
die  Propagation  mit  dem  Blute  hin:  1)  der  Nachweis  der  jungen 
Trichinen  m  den  Lymphbahnen  des  Darmes  und  in  den  Mesenterial- 
drusen;  es  war  anzunehmen,  daß  sie  von  hier  aus  nach  dem  Ductus 
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Fig.  5.  5  wandernde  junge  Trichinen  im  Sediment  von  zirkulierendem  Blute 
(Herzblut  von  Meerschvreinchen.) 


thoracicus  und  über  diesen  ins  Blut  gelangen ;  2)  die  Raschheit, 
mit  der  die  jungen  Würmchen  vom  Darme  nach  der  Muskulatur  ge- 
langen und  3)  der  Umstand,  daß  gerade  die  tätigsten,  also  die  mit 
Blut  am  stärksten  versorgten  Muskeln  (Zwerchfell-,  Intercostal-,  Kehl- 
kopf-, Zungen-  und  Augenmuskeln)  auch  am  intensivsten  von  der 
Invasion  befallen  werden.  Es  gelang  in  neuester  Zeit  auch,  den 
wohl  überzeugenden  Beweis  für  die  Ausbreitung  auf  dem  Blut- 
wege dadurch  zu  erbringen,  daß  vorerst  die  alles  überdecken- 
den roten  Blutkörperchen  des  aus  dem  rechten  Ventrikel  des  Ver- 
suchstiers entnommenen  Blutes  durch  Vermischen  mit  einer  größeren 
Menge  3-proz.  Essigsäure  aufgelöst  wurden,  worauf  sich,  nach  voraus- 
gegangenem Zentrifugieren,  nun  eine  große  Zahl  wandernder  junger 
Trichinen  (bis  zu  90  in  i/^  ccm  Blutes)  im  Sediment  finden  ließen 
(Stäubli  1,  9),  Fig.  5. 
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Spcäter  wurden  die  jungen,  Wcandernden  Trichinen  nach  demselben 
Verfahren  auch  im  peripheren  Blut  (Ohrvenenblut)  des  Meer- 
schweinchens (Stäubli),  Carotisblut  von  Meerschweinchen 
(de  Jonu)  gefunden,  beim  Menschen  im  Blut  der  Vena  mediana 
c  u  b  i  t  i  von  Herrick  &  Janeway,  Mercur  &  Barach  und  von 
HuEBNER  nachgewiesen.  Stäubli  fand  bei  seinen  zahlreichen  Unter- 
suchungen eine  junge  Trichine  auch  einmal  im  direkten  Ausstrichprä- 
parate des  Ohrvenenblutes  (Meerschweinchen).  Huebner  konnte  sie 
im  Herzblut  von  Mäusen  nachweisen  nach  dem  Verfahren  von  Low 
&  Fülleborn  (Ausstreichen  einer  dicken  Blutschicht  auf  Objektträger. 
Nach  Lufttrockenwerden  hineinstellen  in  destill.  Wasser  bis  Blutfarbe 
verschwunden,  3  Minuten  in  Alcohol  absolutus,  2  Minuten  in  Borax- 
methylenblau. Die  Parasiten  sind  intensiv  blau  gefärbt.)  Auch  im 
PASTEURSchen  Institut  konnte  bei  Meerschweinchen  und  Ratten  die 
passive  Wanderung  der  jungen  Trichinen  mit  dem  Blutstrom  bestätigt 
werden  (Romanovitch). 

Die  jungen  Trichinen  gelangen  also  vom  Darm  mit 
der  Lymphe  in  den  Ductus  thoracicus,  dann  ins  zirku- 
lierende Blut  und  mit  diesem  nach  den  quergestreiften 
Muskeln. 

Die  ersten  jungen  Parasiten  trifft  man  im  Blute  der  kleinen  Ver- 
suchstiere am  7.  (Verf.),  ja  schon  am  6.  Tage  (Romanovitch)  nach  der 
Infektion  an ;  das  Maximum  findet  sich  zwischen  dem  8.  und  dem  25. 
Tage  (Stäubli).  In  der  quergestreiften  Muskulatur  treten  die  jungen 
Parasiten,  zum  Teil  vielleicht  infolge  mechanischer  (Graham),  haupt- 
sächlich wohl  aber  infolge  chemotaktischer  Einflüsse  (Askanazy)  aus 
den  Kapillaren  aus  und  dringen  sofort  in  die  Muskelprimitivbündel 
(ViRCHow)  ein. 

Die  feineren  Vorgänge  und  Veränderungen  im  Muskel  bei  der  Invasion 
des  Parasiten  wurden  zuerst  von  Virchow,  Leuckart  und  Zenker  beschrieben. 
Weitere  wertvolle  Beiträge  lieferten  dann  Wagner,  Fiedler  &  Stolberq.  In 
neuerer  Zeit  haben  sich  hauptsächlich  Lewin,  Soudakbwitsch,  Volkmann, 
Ehrhardt,  Hertwig  &  Graham  und  Verf.  mit  diesen  interessanten  patho- 
logischen Verhältnissen  abgegeben. 

Die  Muskelfaser  verliert  zuerst  in  der  direkten  Umgebung  der 
Trichine  die  Querstreifung;  dann  verschwindet  diese  auf  dem  ganzen 
Durchmesser  des  Primitivbündels  (siehe  Tafel  II).  Der  Faserinhalt 
nimmt  gleichmäßige,  homogene  Beschaffenheit  an;  später  macht  diese 
einem  körnigen  Zerfall  Platz.  Bei  Färbung  mit  Hämatoxylin-Eosin  ist 
auch  eine  auffallende  Veränderung  in  der  Färbbarkeit  des  Faser- 
inhalts bemerkbar.  Die  normalerweise  vorhandene  starke  Affinität 
zum  Eosin  geht  verloren ;  die  körnig  degenerierte  Faser  färbt  sich 
in  einem  mehr  dem  Hämatoxylin  lentsprechenden  Ton.  Mit  der 
Größenzunahme  der  Trichine  buchtet  sich  die  befallene  Faser  aus. 
Die  körnige  Degeneration  endet  mit  Ausnahrae  der  von  der  Trichi- 
nelle besetzten  Stelle  in  einer  fast  vollständigen  Resorption  des  In- 
haltes des  Sarcolemmschlauches.  Dieser  fällt  auf  beiden  Seiten  der 
Irichinencyste  zusammen,  welche  dadurch  eine  rundlich-ovale  bis 
spindelige  Form  erhält  (Fig.  7).  An  den  Muskel  kernen  gehen 
bei  der  Trichineninvasion  interessante  Veränderungen  vor.  Sie  erfahren 
eine  intensive  Vermehrung,  nehmen  an  Größe  zu,  indem  sie  aus  der 
anglichen  in  eine  ovale,  ja  fast  runde  Form  übergehen.  Ursprüng- 
lich dem  Sarcolemm  anliegend,  gelangt  ein  Teil  von  ihnen  mehr  in 
aas  J^aserinnere.  Es  dürfte  dieser  Vorgang  weniger  auf  einer  aktiven 
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"Wanderung  (Epirhardt)  beruhen,  als  vielmehr  auf  einem  Hineinsinken 
in  die  ihres  Strukturgefüges  verlustig  gegangene  Muskelsubstanz, 

vielleicht  auch  noch  begünstigt  durch  Be- 
wegungen, die  von  der  wandernden  Trichine 
auf  die  Muskelsubstanz  übertragen  werden  (Gra- 
ham). Die  bläschenförmig  aufgetriebenen 
Kerne  liegen  anfänglich  getrennt,  später  mehr 
zu  kleineren  Gruppen  zusammengeordnet,  mit 
Vorliebe  auch  in  der  näheren  Umgebung  des 
Parasiten,  in  der  körnig  zerfallenen  Masse 
(Fig.  4,  Tafel).  Es  können  durch  den  Faser- 
zerfall grobe  Schollen  zustande  kommen,  an 
deren  Grenzen  sich  die  vermehrten  und  ver- 
größerten Kerne  befinden.  Soudakewitsch 
nahm  an,  daß  es  sich  dabei  um  echte,  vom 
Bindegewebe  abstammende  Riesenzellen  mit 
phagocytärem  Charakter  handle.  G.  B.  Gruber 
&  H.  Knorr  wiesen  aber  neuerdings  nach, 
daß  wir  es  nur  mit  Resten  der  zerfallenen 
Muskelfasern  zu  tun  haben. 

Neben    diesen    nur    die  trichinisierten 
Fasern  betreffenden  Veränderungen  kann  man 
auch  an  den  andern  Fasern  Reaktionserschei- 
nungen beobachten  in  der  Form  allgemeiner  Muskelkernvermehrung 
(FiEDLEU),    ohne    wesentliche    Größen-    und  Gestaltsveränderung. 


Fig.  6.  Wandernde  junge 
Trichine  innerhalb  einer 
Muskelfaser.  Querstrei- 
fung dieser  eben  undeut- 
licher werdend. 


Fig.  7.   Schnittpräparat  durch  stark  trichinigen  (Meerschweinchen-)Muskel. 
Noch  keine  deutliche  Kapselbildung. 
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Es  zeigen  sich  liieriu  aber  stai'ke  individuelle  Unterschiede.  Im  wei- 
teren kommt  can  diesen  nicht  von  der  Trichine  befallenen  Fasern  die 
sonst  für  den  Typhus  bekannte  „wachsige  Degeneration"  (Zenker, 
Fiedler,  Volkmann)  vor,  sowie  eine  „hydi-opische  Entartung"  mit 
Vakuolenbildung  (Nonne  &  Hoepfner,  Volkmann,  Lewin).  Hier 
und  da  findet  man  in  der  näheren  oder  weiteren  Umgebung  der  Tri- 
chine resp.  der  zerfallenen  Muskelfaser  Anhäufungen  von  eosinophilen 
Zellen  (s.  auch  Huebner^).  Sie  sind  aber  zu  wenig  konstant  (Ver- 
fasser^, H.  Knorr),  um  als  Ursprungsort  der  noch  zu  besprechen- 
den Bluteosinophilie  betrachtet  werden  zu  können  (nach  Brown  sollen 
sich  neutrophile  Leukocyten  mit  Muskeldetritus  beladen  und  aus  diesem 
durch  chemische  Umbildung  eosinophile  Granula  bilden). 

Schon  Zenker  und  Leuckart  fiel  es  auf,  daß  die  Muskel- 
trichinen sich  mehr  gegen  die  Sehnenansätze  zu  zusammengedrängt 
finden,  eine  Tatsache,  die  seitdem  in  den  Verordnungen  der  Trichinen- 
schau bezüglich  Ort  der  Entnahme  des  zu  untersuchenden  Muskel- 
stückchens ihre  praktische  Folgerung  gefunden  hat.  Zenker  erklärte 
diese  Beobachtung  damit,  daß  daselbst  den  in  den  Muskelfasern  vor- 
wärts dringenden  Trichinen  sich  ein  Hindernis  entgegenstellt:  „Man 
wird  unwillkürlich  an  das  Bild  einer  Viehherde  oder  einer  Menschen- 
menge erinnert,  welche  im  Vorwärtsdringen  plötzlich  durch  ein  Hin- 
dernis aufgehalten  wird." 

Hat  sich  die  Trichine  spiralig  aufgerollt,  so  verdickt  sich  das 
Sarcolemm  und  es  bildet  sich  in  den  nächsten  7 — 9  Wochen  die 
permanente  Kapsel.  Sie  ist  scharf  konturiert,  homogen,  durch- 
sichtig, in  der  Form  rundlich  oder  länglich  oval  mit  zwei  seitlichen 
Polen  (Aehnlichkeit  mit  Auge  oder  Zitrone).  Form  und  Größe  vari- 
ieren nicht  unbeträchtlich  nach  Rasse  des  Wirtes  und  nach  Individuum 
(beim  Menschen  z.  B.  mehr  länglich  oval,  bei  der  Ratte  mehr 
rund).  J.  Böhm  beobachtete  beim  Schweine  Variationen  in  der 
Länge  der  Kapsel  von  0,26—0,68  mm  und  in  der  Breite  von  0,15 
bis  0,31  mm,  Opalka  beim  Menschen  eine  Länge  von  0,216  bis 
0,576  mm,  eine  Breite  von  0,0864—0,3164  mm.  Ueber  die  Herkunft 
der  Kapsel  wurden  die  verschiedensten  Meinungen  geäußert  (chi- 
tiniges Abscheidungsprodukt  des  Wurmes:  Leuckart;  äußere  Schicht 
der  Kapsel  aus  verdicktem  Sarcolemm,  innere  aus  der  körnig  zer- 
fallenen Masse  des  Cysteninnern :  Virchow,  Ehrhardt  u.  a.).  Hert- 
wiG  und  Graham  betrachten  die  Kapsel  als  eine  Bildung  des  Binde- 
gewebes, für  welche  das  verdickte  Sarcolemm  gewissermaßen  als  ein 
Gerüst  dient  (Fig.  8). 

Um  die  Trichinenkapseln  entwickelt  sich  ein  mehr  oder  weniger 
reichliches  Gefäßnetz,  das  mit  den  Kapillaren  der  Muskelfasern  in 
Verbindung  steht. 

Früher  oder  später  treten  an  den  Polen  der  Kapsel  zirkumskripte 
Fettanhäufungen  auf  (Fig.  2,  Tafel  III).  Durch  das  Fortschreiten 
des  Prozesses  kann  das  Fettgewebe  die  Kapsel  mehr  oder  weniger  um- 
wuchern ;  ja  es  kann  die  Trichinentapsel  dadurch  ganz  in  Fettgewebe 
zu  hegen  kommen  (Fig.  2,  Tafel  III).  So  wurde  Chatin  zu  der  irrigen 
Auflassung  geführt,  es  könnten  die  jungen  Tricliinen  sich  auch  primär 
im  J^ettgewebe  ansiedeln,  wie  denn  überhaupt  seine  in  neuerer 
^eit  geäußerte  Meinung,  die  Trichinen  würden  sich  primär  nicht  in 
den  Muskelfasern,  sondern  im  interstitiellen  Bindegewebe  entwickeln, 
nur  durch  ein  mangelhaftes  Studium  der  ersten  Entwickelungsphasen 
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der  Tncliineneinwanderung  in  die  Muskeln  zustande  kommen  konnte. 
Es  wurde  denn  die  alte  ViRCHowsche  Lehre  in  jüngster  Zeit  auch 
im  Pasteurs chen  Institut  (Romanovitch)  bestätigt;  damit  dürfte 
sie  nun  endgültig  auch  in  Frankreich  angenommen  sein. 

Frühestens  nach  6  Monaten  (Leuckart),  spätestens  nach  29 
(Fürstenberg)  machen  sich  feine  Kalkkörnchen  an  den  Polen  bemerk- 
bar; durch  Weiterschreiten  des  Prozesses  kann  schließlich  die  ganze 
Kapsel  verkalken.  Wälirend  die  frische  Trichineninvasion  in  den 
Muskeln  selbst  in  intensivem  Grade 
auch  für  den  Geübten  mit  bloßem 
Auge  kaum  erkennbar  ist,  sind  die 
verkalkten  Kapseln  als  kleinste, 
weiße  Pünktchen  sichtbar.  End- 
lich verkalken  auch  die  Parasiten 
selbst. 


1  an 
e     •  I 

9  '  1 


Fig.  8. 


Fig.  9. 


Fig.  8.  Eliminationsprozeß  der  Kapsel  nach  OssiPOW.  b  zurückgebliebene 
Büdungszellen,  G  Granulationsgewebe,  S  verdichtetes  Sarcolemm,  P  Kapsel,  K  dege- 
nerierte Muskelkerne,  D,  st  Darm  und  Seitenstrang  der  Trichine. 

Fig.  9.  Kapsel  mit  jungem  Bindegewebe  und  Plasmazellen  gefüllt;  am  unteren 
Pole  eine  dicke  Gefäßentwicklung. 


Schon  frühzeitig  kann  ein  Eliminationsprozeß  sich  einstellen 
(Graham).  Unter  Mithilfe  jungen,  wuchernden  Bindegewebes,  das 
sowohl  von  außen  eindringt  (Fig.  9),  als  auch  im  Innern  der  Kapsel 
auftritt  (Langerhans),  können  die  Kapseln  schließlich  ganz  eliminiert 
werden.  Häufig  findet  man  ^Is  letzten  Rest  umschriebene  Bindegewebs- 
wucherungen  (Ossipow).  Die  ,,Ausheilung"  der  Trichineninvasion 
würde  demnach  nicht  mit  der  Verkalkung,  sondern  mit  der  vollstän- 
digen Resorption  der  Trichinen  ihr  jSnde  erreichen.  Wie  schon 
erwähnt,  können  aber  unter  Umständen  noch  drei  Jahrzehnte  nach 
der  Infektion  lebende  Parasiten  im  Muskel  gefunden  werden.  Die 
am  meisten  gebrauchten  Muskeln  werden  (infolge  der  größten  Blut- 
zufuhr) auch  am  stärksten  von  der  Invasion  betroffen  (Zwerchfell-, 
Intercostal-,  Kau-,  Zungen-,  Kehlkopf-,  Augenmuskulatur).  Wie  intensiv 
bei  Versuchstieren  die  Muskeln  mit  Trichinen  durchsetzt  sein  können, 
ohne  die  Bewegungsfähigkeit  des  betreffenden  Wirtes  sichtbar  ein- 
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zuschränken,  zeigen  Fig.  7  (Meerschweinchen)  und  Fig.  1,  Tafel  III 
(Ratte).  Intra  vitam  konnten  an  den  Tieren  keinerlei  Störungen  im 
Muskelgebrauch  beobachtet  werden. 

Lange  Zeit  glaubte  man,  daß  der  Herzmuskel  gegenüber  der  Tri- 
chineninvasion immun  sei.  Tatsächlich  wurden  auch  noch  nie  in 
ihm  eingekapselte  Muskeltrichinen  gefunden.  Neuere  Untersuchungen 
zeigten  aber,  daß  die  Herzmuskelfasern  wohl  von  jungen  Trichinen 
angebohrt  werden,  daß  letztere  aber  nicht  zur  Weiterentwickelung  ge- 
langen. 

Wandernde  junge  Trichinen  wurden  ferner  noch  angetroffen 
in  der  Peritoneal-,  Pleura-  und  Pericardialhöhle  (Leuokart,  Graham, 
Verf.  u.  a.),  sowie  in  kleinen  hämorrhagischen  Herden  der  Lunge 
(Askanazy).  Vereinzelt  sah  sie  Frothingham  auch  in  der  Leber, 
im  Pankreas  und  im  Gehirn.  Nicht  selten  findet  man  in  den 
serösen  Höhlen  wandernde  junge  Trichinen,  die  schon  etwas  an 
Größe,  besonders  aber  an  Dicke  zugenommen  haben.  Eine  weitere 
Ausbildung  hat  aber  außerhalb  der  Muskelfasern  nicht  statt.  Hin 
und  wieder  kommt  es  zu  entzündlichen  Erscheinungen  von  seiten  der 
serösen  Häute;  so  beobachtete  Leuckart  bei  einem  Schweine  eine 
ausgebreitete  Bauchfellentzündung,  Verf.  bei  einem  Meerschweinchen 
eine  blutig-seröse,  bei  einem  andern  eine  eitrige  Peritonitis.  Dagegen 
fanden  sich  bei  den  obduzierten  menschlichen  Leichen  der  Epidemie 
von  Hedersleben  nie  Erscheinungen  einer  solchen  Komplikation  (Gohn- 
HEEVf).  Fast  konstant  kommen  beim  Menschen  eine  mehr  oder 
weniger  ausgesprochene  Bronchitis  (Cohnheim),  nicht  selten  auch  hypo- 
statische Zustände  und  lobuläre  Hepatisationslierde  (Cohnheim)  vor. 
Beim  Kaninchen  sah  Askanazy  häufig  kleine  hämorrhagische 
Herde,  in  denen  gelegentlich  junge  Trichinen  lagen  (kapilläre  Ruptur 
infolge  Verstopfung  durch  wandernde  Trichinen).  Eine  ähnliche  Beob- 
achtung machte  Frothingham  beim  Menschen,  auch  Huebner  fand 
in  einem  Falle  die  Lunge  mit  kleinsten  Blutherden  überschwemmt. 
Bei  Meerschweinchen  zeigten  sich  in  den  Lungen  manchmal  auffällige 
knötchenförmige  Anhäufungen  eosinophiler  Zellen  (Stäubli,  Opie). 
Inwieweit  diese  der  Trichineninfektion  zuzuschreiben  sind,  ist  noch 
genauer  festzustellen.  Das  bronchitische  Sputum  trichinöser  Menschen 
ist  neutrophil  ohne  auffallende  Vermehrung  der  eosinophilen  Zellen 
(Stäubli,  Gaisböck). 

Im  Herzmuskel  sind,  wie  schon  früher  erwähnt,  noch  nie 
eingekapselte  Trichinen  gefunden  worden.  Diese  scheinbare  Immu- 
nität des  Herzmuskels  beruht  wohl  nicht,  wie  Virchom^  und  Askanazy 
angenommen  haben,  auf  einer  besonderen  chemischen  Qualität  der 
Muskelfasern.  In  Wirklichkeit  dringen  junge  Trichinen  auch  in  den 
Herzmuskel  ein  (Graham,  Stäubli);  das  Sarcolemm,  das  den  Herz- 
muskelfasern neuerdings  doch  zugesprochen  wird,  genügt  aber  nicht, 
um  beim  Eindringen  der  jungen  Trichinen  die  M'uskelsubstanz  zu- 
sammenzuhalten; diese  wird  vom  Saftstrom  weggeschwemmt  und  die 
junge  Trichine  liegt  wieder  außerhalb  von  Muskelsubstanz.  Ob  der 
Parasit  nun  weiter  wandert  oder  im  Herzmuskel  zugrunde  geht,  ist 
nicht  mit  Sicherheit  zu  sagen.  Häufig  findet  man  um  die  einge- 
wanderten Trichinen  einen  Herd  von  Lymphocyten  und  Bindegewebs- 
zellen (Graham,  Stäubli).  Beim  Meerschweinchen  wurden  (ohne 
(lirekte  Beziehung  zu  wandernden  Parasiten)  im  Myocard  zum  'J'cil 
ganz  enorme  Ansammlungen  eosinophiler  Zellen,  auch  mit  reichlichen 
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L.ymphocyten  vermischt,  beobachtet  („eosinophile  Myocarditis", 
Stäubli).  Auch  beim  Menschen  fand  kürzlich  Huebner^  im  Myo- 
card  massenhaft  kleine  Herde,  bestehend  aus  Lymphocyten  und 
polynukleärcn  Eosinophilen.  Kleine  Lymphocyteninfiltrationsherdcheii 
sowie  eine  frische  pericardiale  Verwachsung  sahen  G.  B.  Gruber 
&  H.  Knorr. 

Die  Milz  zeigt  meist  eine  normale  Größe;  nur  vereinzelt  wurde 
beim  Menschen  eine  mäßige  Vergrößerung  konstatiert.  Zörkendörfer 
fand  anläßlich  der  Epidemie  von  Teplitz-Schönau  in  31  Proz.  der 
Fälle  einen  Milztumor;  es  handelte  sich  aber  um  Mischinfektion  mit 
einem  milzbrandähnlichen  Bacillus.  Die  Nieren  sind  wahrscheinlich 
häufig,  wenn  auch  oft  nur  vorübergehend,  in  Mitleidenschaft  gezogen. 
Bei  genauer  Untersuchung  finden  sich  manchmal  Anzeichen  von  Nieren- 
reizung (wolil  toxischer  Natur)  in  der  Form  leichter  Albuminurie  oder 
spärlicher  hyaliner  und  gekörnter  Zylinder  (Nonne  &  Höpfner, 
Stäubli,  Hegler  u.  a.).  G.  B.  Grüber  &  H.  Knorr  sahen  auch  in 
histologischen  Präparaten  eines  Falles  menschlicher  Trichinose  zahl- 
reiche hyaline  und  granulierte  Zylinder,  zum  Teil  mit  Kalkinkru- 
stationen in  den  Harnkanälchen.  Tob.  Meier  beobachtete  neben 
Albuminurie  zwischen  dem  37.  und  53.  Krankheitstage  auch  Zucker- 
ausscheidung. Verf.  fand  Bakteriurie  als  Folge  einer  bakteriellen 
Mischinfektion.  Askanazy  sah  beim  Kaninchen  häufig  Epithel- 
nekrosen der  Harnkanälchen.  Er  nimmt  auch  beim  Menschen  einen 
inneren  Kausalnexus  zwischen  Trichinose  und  Nephritis  an. 

Die  Leber  zeigt  in  der  ersten  Zeit  nach  der  Invasion  wohl 
keine  Veränderung.  Bei  schwerer  Infektion  bildet  sich  in  den  späteren 
Wochen  häufig  eine  intensive  Fettleber  aus  (beim  Menschen  von 
Cohnheim,  auch  von  Zenker,  Nonne  &  Höpfner,  Frothingham, 
HuEBNER  und  H.  Knorr,  beim  Meerschweinchen  von  Verf.  beob- 
achtet). !  ,;:  :!  I 

Frothingham  sah  in  Leber,  Pankreas  und  Gehirn  kleine 
Herde  zelliger  Infiltration  in  der  Umgebung  von  aus  den  Gefäßen  aus- 
getretenen wandernden  Trichinen,  H.  Knorr  an  Gehirn  und  weicher 
Hirnhaut  wohl  toxisch  bedingte  hämorrhagisch  entzündliche  Er- 
scheinungen. 

Wir  müssen  also  annehmen,  daß  bei  der  Trichinose  auch 
toxische,  von  den  Trichinen  gebildete  Stoffe  eine  Eolle  spielen. 
Auf  solche  zu  beziehen  ist  die  Eosinophilie.  Beim  Menschen 
können  sie  zu  hoch  fieberhafter  Allgemeinerkrankung  führen;  als 
starkes  Blutgift  wirken  sie  besonders  bei  der  Hatte. 

H.  M.  HÖYBERG  glaubte  aus  Serumübertragungsversuclien  den  Schluß  ziehen 
zu  können,  daß  im  Blute  keine  toxischen  Stoffe  kreisen.  .  Seine  Versuche 
lialten  aber  einer  Kritik  nicht  stand  (siehe  Verf. 3).  Für  das  Bestehen  einer 
Intoxikation  dürfte  die  Beobachtung  beim  Experiment  sprechen,  daß  nach  Auf- 
nahme zahlreicher  Trichinen  schon  am  1.  oder  2.  Tag  der  Tod  eintreten  kaim, 
ohne  daß  bei  der  Sektion  der  Tiere  mit  Ausnahme  einer  intensiven  Injektion 
der  obersten  Dünndarmschlingen  ein  deutlicher  pathologischer  Befund  zu  er- 
heben wäre.  LiNSTOW  meint,  daß  die  typhösen  Erscheinungen,  die  fettige 
Degeneration  von  Leber  und  Niere  die  Annahme  eines  Giftstoffes  notwendig 
machten.  Romanovitch  fand  denn  auch  das  Serum  starktrichiniger  Meer- 
schweinchen bei  subkutaner  Injektion  toxisch  gegenüber  Meerschweinchen  und 
Ratten.  Er  bezieht  darauf:  Darmblutungen,  Gefäßhyperämie  des  Peritoneums, 
Hubperitonoale  Petechien  und  Blutpunkte  m  den  Lungen.  Auch  G.  B.  Grüber 
&  H.  Knorr  deuteten  die  bei  einem  verstorbenen  Trichinosiskranken  beob- 
achtete Reizung  der  Serosa,  die  weitgehende  parenchymatöse  Nieren-  und  die 
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Kiipillarschädigung  am  Gehirn  als  Toxinwirkung.  Auch  der  von  Verf.  bei  euiem 
Fall  beobachtete  „Meningismus"  mit  starker  Vermehrung  des  an  sich  normalen 
Liquor  cerebri  dürfte  toxischen  Ursprungs  gewesen  sein.  Doch  wird  es  schwierig 
sein  zu  entscheiden,  ob  diese  toxischen  Stoffe  stets  auf  die  Trichinen  oder  nicht 
in  einem  Teil  der  Fälle  auf  eine  bakterielle  Mischinfektion  zurückzuführen  sind. 

Nach  einer  mündlichen  Mitteilung  von  G.  B.  Gruber  ergaben  genauere 
Nachuntersuchungen  der  Versuche  von  Romanovitch  bis  jetzt  kein  positives 
Resultat.  Die  Toxinfrage  bei  der  Trichinose  erscheint  demnach  noch  nicht  voll- 
ständig gelöst. 


Krankheitserscheinungen  der  Wirte. 

Die  Symptomatologie  der  Trichinose  des  Menschen  wird  noch 
für  sich  besprochen  werden.  Hier  sollen  von  den  krankhaften  Er- 
scheinungen nur  diejenigen  kurz  erwälmt  werden,  die  in  bezug  auf 
die  vergleichende  Pathologie  von  Bedeutung  sind.  In  erster  Linie 
muß  betont  werden,  daß  eine  Infektion  mit  Trichinen  sowohl 
beim  Menschen,  wie  bei  Tieren,  wenn  sie  in  geringem 
Grade  erfolgt,  ohne  alle  Krankheitssymptome  ablaufen 
kann;  bei  den  Sektionen  menschlicher  Leichen,  bei  denen  Muskel- 
trichinen gefunden  wurden,  war  verhältnismäßig  oft  nach  den  anam- 
nestischen Angaben  nie  eine  Erkrankung  oder  keine  solche,  die 
auf  Trichineninfektion  bezogen  werden  konnte,  durchgemacht  worden 
(  Williams  u.  a.).  Eine  histologisch  außerordentlich  interessante  Ver- 
schiedenheit in  der  Empfindlichkeit  gegenüber  der  Trichineninvasion 
zeigen  der  Mensch  und  verschiedene  Tierrassen.  Weitaus  am  emp- 
findlichsten ist  unzweifelhaft  der  Mensch.  Bei  schwerer 
und  hochfieberhafter  Erkrankung  können  wir  in  den  Muskeln  oft 
nur  eine  relativ  ganz  geringe  Durchsetzung  mit  Trichinen  wahr- 
nehmen (1  Trichine  auf  3 — 5  erbsengroße  Muskelstückchen  und  noch 
weniger),  eine  so  schwache  Invasion,  wie  sie  bei  den  Versuchstieren 
noch  nicht  zu  den  geringsten  Krankheitserscheinungen  Veranlassung 
gibt.  Auf  die  ersten  zwei  Wochen  nach  der  Infektion  fielen  beim 
Menschen  in  den  bisherigen  Epidemien  verhältnismäßig  wenig  Todes- 
fälle. Die  Mehrzahl  dieser  betrifft  die  3.-6.  Woche  (Kratz  & 
ViBCHOw).  Die  Krankheitserscheinungen  beginnen  meist  mit  Magen- 
Darmstörungen  einige  Tage  nach  der  Aufnahme  des  infektiösen 
Fleisches.  In  den  Epidemien  Von  Braun  schweig  (1882)  und 
Homberg  (1903),  in  denen  der  Tag  der  Infektion  genau  festgestellt 
werden  konnte,  erkrankten  die  meisten  Infizierten  vor  dem  9.  Tage. 
Es  können  aber  auch  zwei,  ja  drei  Wochen  verstreichen.  In  der  kleinen 
Epidemie  von  Cadolzburg  erfolgten  die  Erkrankungen  2 — 4  Wochen 
nach  der  Infektion  (Spaet).  Wir  haben  schon  früher  angedeutet, 
daß  diese  starke  Verschiedenheit  des  Eintritts  von  Krankheitserschei- 
nungen zum  Teil  wohl  zu  erklären  ist  mit  der  zeitlichen  Verschieden- 
heit, in  der  die  doch  auf  eine  verhältnismäßig  große  Darmfläche  sich 
verteilenden  winzigen  Würmchen  zur  Kopulation  zusammentreffen, 
wovon  der  Beginn  der  Embryonenwanderung  abhängt.  Es  beweisen 
aber  die  Beobachtungen  bei  ausgebreiteteren  Epidemien,  in  denen  bei 
einer  größeren  Anzahl  von  Patienten  die  Erkrankung  schon  am  Tage 
nach  der  Aufnahme  des  infektiösen  Pleisches  erfolgte  (Braun- 
schweig), daß  die  Trichineninfektion  schon  in  der  Phase  der  reinen 
JJarmtrichinose  zu  Krankheitserscheinungen  führen  kann.  Angaben 
uoer  gelegentlich  vorgekommene  sehr  lange  Inkubationszeit  (bis  42 
-Lage:  Kratz)  erwecken  den  Verdacht  einer  späteren  Infektion. 
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Auf  die  ersten  Erscheinungen  von  Seiten  des  Magen-Darmkanals, 
die  aber  auch  fehlen  können,  folgt  Fieber,  Müdigkeit  in  den  Muskeln, 
ödematöse  Schwellung  des  G-esichtes  und  besonders  der  Augenlider^ 
dann  Steifigkeit  und  Härte  der  Muskulatur;  häufig  stellen  sich  auch 
Kontrakturen  in  den  Extremitäten  ein.  Es  können  Störungen  von 
Seiten  der  Kau-,  der  Kehlkopf-  und  der  Augenmuskeln  in  den  Vorder- 
grund treten.  Mehr  oder  weniger  intensive  Bronchitis  ist  eine  konstante 
Begleiterscheinung  der  Trichinosis.  Die  Eekonvalcszenz  zieht  sich  sehr 
in  die  Länge.  Häufig  zeigt  sich  dann  für  einige  Zeit  bleibende  starke 
Labilität  der  Herzaktion  (vielleicht  eine  Folge  der  erwähnten  Herz- 
muskelveränderungen). Die  Schwere  des  Verlaufs  ist  je  nach  der  In- 
tensität der  Infektion  eine  sehr  verschiedene.  In  der  Hettstädter 
Epidemie  starben  von  156  Erkrankten  26  =  16,6  Proz  (Eupprecht), 
in  derjenigen  von  Hedersleben  (Kiiatz)  von  337  sogar  101  = 
30  Proz.  Andererseits  erlag  während  der  Epidemie  von  Homberg 
(ScHLEip)  keiner  von  den  ca.  130  Erkrankten  der  Infektion.  Von 
einer  ganzen  ßeihe  von  Beobachtern  (Eupprecht,  Kratz,  Mosler, 
WoRTABET  u.  a.)  ist  trotz  eventl.  stark  auftretendem  Gesichtsödem 
ein  auffallend  gutartiger  Verlauf  bei  Kindern  gemeldet  worden.  Es 
wurde  die  eigenartige  geringe  Disposition  der  Kinder  zur  Erkrankung 
auf  die  verschiedenste  Weise  zu  erklären  versucht:  geringe  Stärke 
des  Magensaftes  (Mosler  &  Peiper),  Entfernung  noch  unverdauter 
größerer  Fleischpartikel  mit  den  häufigen  Stuhlausleerungen  (Mosler 
&  Peiper),  geringe  Neigung  der  Muskelfasern  zum  Zerfall  (Fuchs  & 
Pagenstecher),  Kürze  des  kindlichen  Darmes  (Virchow).  Es  scheint 
mir  keine  dieser  Erklärungen  voll  zu  genügen.  Die  später  noch  zu 
beschreibende  Eosinophilie  konnte  ich  auch  bei  Kindern,  die  trichiniges 
Fleiscli  gegessen,  aber  nicht  erkrankt  waren,  in  ausgeprägtem  Maße 
(14  und  25  Proz.)  konstatieren.  Aehnliche  Befunde  erhob  vor  kurzem 

auch  HUEBNER. 

Wie  früher  erwähnt,  zeigen  die  Eatten  eine  starke  Empfind- 
lichkeit gegenüber  der  Darmtrichinose.  Man  muß  sie  sehr  vorsichtig 
füttern,  wenn  sie  nicht  schon  nach  wenigen  Tagen  der  Infektion  er- 
liegen sollen.  Mitbestimmend  mag  sein,  daß  die  Eatten  infolge  ihrer 
geringen  Körpergröße  und  ausgeprägten  Gefräßigkeit  leichter  in  die 
Lage  kommen,  eine  die  Maximaldosis  überschreitende  Menge  trichi- 
nigen Fleisches  in  sich  aufzunehmen,  als  große  Tiere,  wie  das  Schwein. 
Treten  Krankheitserscheinungen  (Mattigkeit,  gesträubte  Haare,  Durch- 
fall) auf,  so  erfolgt  meist  in  wenigen  Tagen  der  Tod.  Ueberleben 
die  Eatten  die  Darmtrichinose,  so  sterben  sie  verhältnismäßig  selten  in 
späterer  Zeit  und  man  ist  überrascht,  bei  Tieren,  welche  nie  die  ge- 
ringsten Krankheitssymptome  gezeigt  hatten,  anläßlich  der  Sektion 
oft  und  besonders  dann,  wenn  die  Infektion  mit  mehrmaligen  kleinen 
Dosen  erfolgt  ist,  eine  enorme  Durchsetzung  der  Muskeln  mit 
Trichinen  zu  finden  (siehe  z.  B.  Fig.  1,  Tafel  III). 

Die  Mäuse  scheinen  gegenüber  der  Trichineninfektion  relativ 
widerstandsfähig  zu  sein.  Ostertag  &  Böhm  hatten  bei  ihren  Ver- 
suchen keine  Todesfälle  zu  verzeichnen. 

Das  Meerschweinchen,  im  Gegensatz  zur  Eatte,  zeigt  auch 
bei  verhältnismäßig  großen  Dosen  trichinigen  Fleisches  häufig  lange 
Zeit  gar  keine  Kranklieitssymptome.  Junge,  wachsende  Tiere  nehmen 
während  der  ersten  zwei  Wochen  noch  an  Gewicht  zu.   Häufig  be- 
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ginnen  sie  dann  unaufhaltsam  abzumagern,  um  in  der  4.-6.  Woche 
zu  erliegen.  Aber  auch  das  Meerschweinchen  vermag  in  großer  Menge 
Muskeltrichinen  zur  Entwickelung  zu  bringen,  ohne  je  Anzeichen 
irgendwelcher  Erkrankung  gezeigt  zu  haben,  wie  es  z.  B.  beim  Meer- 
schweinchen, von  welchem  Eig.  7  stammt,  der  Fall  war. 

Das  Kaninchen  scheint  sich  ähnlich  zu  verhalten  wie  das 
Meerschweinchen. 

Das  Schwein  erkrankt  nicht  leicht  an  Trichineninfektion.  An 
lebenden  Schweinen  gelang  es  bisher  noch  nicht,  die  Trichinose 
zu  diagnostizieren ;  sie  verläuft  gewöhnlich  ohne  chai^akteristische 
Merkmale.  Die  Krankheitssymptome,  welche  starke  Infektion  bei  ihnen 
hervorruft,  sind  vorderhand  bloß  aus  Eiitterungsversuchen  bekannt. 
Nach  HuTYRA  &  Marek  werden  die  Tiere  meist  3 — 4  Tage,  spätestens 
eine  Woche  nach  der  Infektion  plötzlich  unwohl,  erbrechen,  zeigen 
Koliksymptome.  Gewöhnlich  erfolgt  Durchfall.  Später  tritt  Steifigkeit 
bei  Bewegungen  auf;  die  Tiere  bleiben  regungslos,  mit  ausgestreckten 
oder  gebeugten  Extremitäten,  liegen.  Heiserkeit,  Trismus,  Schling- 
beschwerden können  hinzutreten.  Die  Körpertemperatur  ist  erhöht. 
Die  Symptome  dauern  4 — 6  Wochen ;  nur  bei  sehr  intensiver  In- 
fektion erfolgt  der  Tod. 

Was  den  Hund  betrifft,  so  wurde  schon  auf  den  eigenartigen 
Widerspruch  aufmerksam  gemacht,  der  besteht  zwischen  den  beim 
Experiment  gewonnenen  Erfalirungen  der  hervorragendsten  Forscher 
und  Beobachtungen  der  Trichinenschau  (siehe  S.  79).  Genauere  An- 
gaben über  Krankheitserscheinungen  fehlen  deshalb  noch.  NachDLUGAY 
(zit.  HuTYRA  &  Marek)  können  sie  ganz  ähnlich  sein  wie  beim 
Menschen. 

Die  Katzen  scheinen  eine  ziemlich  starke  Infektion  ohne  sicht- 
bare Störungen  zu  ertragen.  Genauere  Beobachtungen  fehlen  noch. 
Die  Frage,  warum  die  Muskel trichinen  im  Darme  von  Rind,  Schaf 
und  Pferd  wohl  zu  geschlechtsreif en  Darmtrichinen  auswachsen, 
es  aber  nur  schwer  gelingt,  bei  ihnen  wieder  die  Ausbildung  von 
Muskeltrichinen  zu  erreichen  (Ostertag,  Mosler),  stellt  der  wissen- 
schaftlichen Forschung  noch  eine  interessante  Aufgabe  (siehe  auch 
S.  79). 

Haben  die  Wirte  die  Darmtrichinose  und  die  Invasion  des  Para- 
siten in  die  Muskeln  überstanden,  so  würden  keine  Erscheinungen  auf 
die  oft  enorme  Durchsetzung  ihrer  Muskeln  mit  Trichinen  hinweisen. 
Auch  der  Mensch  scheint,  allerdings  nach  langsamer  Rekonvaleszenz, 
die  sich  oft  viele  Wochen  hinzieht,  vollständig  zu  „genesen".  Manch- 
mal bleiben  aber  doch  Muskelschwäche,  unbestimmte  sensitive  Empfin- 
dungen, rheumatische  Beschwerden  (R.  Zangger,  Opalka)  zurück. 
In  einem  Falle  von  jahrelang  bestehendem  Muskelrheumatismus  hat 
CuRscHMANN  durch  Muskelexzision  und  Nachweis  von  Trichinen  in 
den  Muskeln  die  wahre  Ursache  aufgedeckt.  Nachdem  die  Amerikaner 
Thayer  &  Brown  auf  die  interessante  und  in  diagnostischer  Be- 
ziehung außerordentlich  wichtige  Vermehrung  der  eosinophilen  Leuko- 
cyten  im  Blute  hingewiesen  hatten,  wurden  die  Blutveränderungen  beim 
xVlenschen  und  im  Experiment  bei  den  verschiedensten  Tierarten  aufs 
genaueste  studiert.  Nach  der  Infektion  scheint  zuerst  eine  geringe 
Vermehrung  des  Blutfarbstoffs,  sowie  eine  starke  Zunalime  der  roten 
iilutkorperchen  einzutreten  (beobachtet  beim  Menschen  von  Verf. 
una  Meyer,  beim  Meerschweinchen  von  Verf.).  Eine  Ausschwem- 
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mung  jugendlicher,  noch  unreifer  Formen  von  Erythrocyten  konnte 
dcabei  nicht  beobachtet  werden.  Es  handelt  sich  bei  der  in  der 
Volumeneinheit  des  Blutes  gefundenen  Vermehrung  von  Hämoglobin 
und  roten  Blutkörperchen  wohl  nicht  um  eine  absolute,  auf  einer 
vermehrten  Bildung  beruhende  Zunahme  der  betreffenden  Bestand- 
teile, sondern  nur  um  eine  relative  Vermehrung  infolge  Eindickung 
des  Blutes.  Da  die  Zunahme  von  Hämoglobin  und  roten  Blut^ 
körperchen  nicht  parallel  zu  gehen  scheint,  so  müßten  wir  an- 
nehmen, daß  schon  relativ  früh  eine  leichte  Verarmung  der  ein- 
zelneu roten  Blutkörperchen  an  Blutfarbstoff  eintritt.  Im  weiteren 
Verlauf  nehmen  Hämoglobin  und  Zahl  der  roten  Blutkörperchen 
langsam  aber  stetig  ab.  Auch  bei  schwerer  Erkrankung  sind  die  Er- 
scheinungen von  Anämie  meist  mäßigen  Grades  (Mensch  und  Meer- 
schweinchen, Verf.);  in  einem  Falle  konnte  C.  Hegler  allerdings 
beim  Menschen  eine  AbnaJime  der  Erythrocyten  von  4800000  auf 
2500000  und  des  Hämoglobins  von  85  Proz.  auf  45  Proz.  beob- 
achten. Die  Blutzusammensetzung  bessert  sich  in  der  Eekonvaleszenz 
nur  langsam  wieder.  Stärkere  Schädigungen  der  Erythropoese  (inten- 
sive Poikilocytose,  Polychromasie,  Ausschwemmung  von  Normoblasten 
und  Megaloblasten)  wurden  auch  bei  schwerer  Erkrankung  beim  Men- 
schen (Stäubli,  Huebner)  und  Meerschweinchen  (Stäubli) 
nicht  beobachtet.  Anders  dagegen  bei  der  Ratte  (Stäubli).  Gelingt  es, 
diese  stark  zu  infizieren,  ohne  daß  sie  schon  in  der  1.  Woche  an  Darm- 
trichinose stirbt,  so  können  wir  bei  ihr  intensive  pathologische  Er- 
scheinungen von  Seiten  der  Erythropoese  beobachten  (Ausschwem- 
mung reichlicher  kernhaltiger  roter  Blutkörperchen,  unter  diesen  meist 
Normoblasten,  seltener  Meganloblasten),  ferner  intensive  Blässe  des 
Blutes,  Anisocytose  und  Polychromasie.  Die  Eatte  scheint  in  dieser 
Beziehung  eine  Sonderstellung  einzunehmen.  Beim  Kaninchen,  dem 
Meerschweinchen  und  der  (weißen)  Maus  konnten  wir  ähnliche 
Veränderungen  nicht  wahrnehmen.  Beobachtungen  beim  Schweine 
ifehlen  noch. 

Besonderes  Interesse  verdient  seit  den  Mitteilungen  von  Thayer& 
Brown  das  Verhalten  derLeukocyten.  Die  Verf.  fandenbeimMenschen 
ziemlich  beträchtliche  Hyperleukocy  tose,  sowie  eine  auf  fallende 
Vermehrung  der  eosinophilen  Zellen  des  Blutes.  Die  be- 
treffenden Autoren  äußerten  die  Ansicht,  daß  die  Vermehrung  der 
eosinophilen  Zellen  auf  Kosten  der  neutrophilen  eintrete.  Es  sollten 
also  die  eosinophilen  einseitig  enorm  vermehrt,  die  neutrophilen  da- 
gegen vermindert  sein.  Die  Hyperleukocytose  und  besonders 
die  Eosinophilie  konnten  seitdem  als  konstantes  Symptom 
in  einer  großen  Zahl  genauer  Untersuchungen  bestätigt  werden  (Gwyn, 
Schleif,  Verf.,  Hegler,  Gaisböck,  Meyer,  Huebner  u.  a.).  Da- 
gegen zeigte  es  sich,  daß  die  neutrophilen  häufig  in  den  prozentischen 
Werten  allerdings  herabgesetzt,  absolut  genommen  aber  doch  auch 
vermehrt  sind  (Verf.,  Hegler  u.  a.).  Ausnahmen  (allgemeine  Leuko- 
penie mit  prozentischer  und  folglich  auch  intensiver  absoluter  Ver- 
minderung der  Eosinophilen  konnten  beobachten  Meyer  und  Huebner) 
kommen  vor,  können  aber  nicht  als  Stütze  der  Ansicht  Thayers  & 
Brom^ns  bezüglich  der  Genese  der  Eosinophilen  betrachtet  werden. 

Die  Hyperleukocytose  kann  das  Drei-  und  Vierfache  der 
Norm  erreichen.  Die  Eosinophilen  weisen  schon  prozentisch  oft 
außerordentliche  Werte  auf.    Bei  7  Patienten  eigenei-  Beobachtung 
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schwankten  die  Maxima  zwischen  14  und  33Proz. ;  in  der  Epidemie  von 
Homberg  zeigten  44  Fälle  über  20  Proz.  (Schleip).  Der  höchste 
Wert  betrug  damals  62,2  Proz.,  Thayer  &  Brown  konstatierten  sogar 
einen  Höchstwert  von  68  Proz.  Demgemäß  erreichen  die  absoluten 
Zahlen  manchmal  ganz  enorme  Werte,  im  letzterwähnten  Falle  z.  B. 
16  000  (statt  ca.  200  der  Norm).  Oft  werden  außerordentliche  Schwan- 
kungen gefunden.  Plötzlich  können  die  Eosinophilen  auf  6  und  weniger 
Prozent  sinken,  um  manchmal  nach  einiger  Zeit  wieder  beträchtlich 
anzusteigen.  So  wurden  die  maximalsten  Werte  bei  mehreren  Kranken 
nicht  während  der  Erkrankung,  sondern  in  der  Eekonvaleszenz  be- 
obachtet. Die  eosinophilen  Zellen  sind  gegenüber  schwerer  Krank- 
heitsschädigung  sehr  empfindlich,  zeigen  auch  bei  bakteriellen  Misch- 
infektionen tiefe  Stürze  (,,Eosinophilensturz"  Verf.).  Beide  Momente 
können  also  die  primär  vorhandene  Eosinophilie  stark  beeinflussen. 
Sehr  schön  kommt  die  Eosinophilie  bei  experimenteller  Trichinose 
des  Meerschweinchens  zum  Ausdruck  (Opie,  Verf.).  Als  maxi- 
male Verschiebungen  sah  Verf.  Anstiege  der  prozentischen  Zahlen  von 
2  auf  52  und  der  absoluten  von  170  auf  8580  im  Kubikmillimeter. 
Auch  beim  Kaninchen  und  der  Maus  gelang  es  Verf.,  Eosinophilie, 
wenn  auch  in  schwächerem  Maße,  zu  erzeugen.  Untersuchungen  bezüg- 
lich des  Schweines  fehlen  noch.  Eine  Sonderstellung  schien  die  Ratte 
einzunehmen,  indem  es  Williams  und  Bentz  sowie  G.  Kaiser  (Ehr- 
LicHsches  Institut)  nicht  gelang,  bei  ihr  diese  Blutveränderung  hervor- 
zurufen. Doch  sah  Verf.  auch  bei  der  Ratte  die  Vermehrung  der 
Eosinophilen  eintreten ;  nur  verschwindet  sie  sehr  leicht  wieder  beim 
Eintritt  der  früher  beschriebenen  schweren  Blutschädigung.  Die 
„Trichinen"anämie  der  Ratten  ist  also  in  Analogie  zu  stellen  zur 
schweren  Bothriocephalusanämie  des  Menschen,  bei  der  die  Eosino- 
philen auch  vermindert  zu  sein  pflegen. 

Auch  beim  Hunde  will  Dobbertin  ein  den  Meerschwein- 
chen vollkommen  entsprechendes  Verhalten  gefunden  haben. 

Außerordentliches  Interesse  beansprucht  die  Frage,  zu  welcher 
Zeit  der  Trichineninfektion  die  Vermehrung  der  eosinophilen  Zellen 
einsetzt.  Opie  und  Verf.  fanden  unabhängig  voneinander,  daß  die 
eosinophilen  Zellen  in  den  ersten  7 — 8  Tagen  nach  der  Infektion 
kaum  eine  Veränderung  zeigen,  daß  dann  (oder  etwas  später)  diese 
Zellart  rasch  zunimmt,  mit  anderen  Worten :  zur  Zeit  der  reinen  Darm- 
trichinose besteht  keine  Eosinophilie;  diese  setzt  mit  dem  Beginn 
der  Embryonenpropagation  ein.  Dieses  Verhalten  dürfte  am  ehesten 
illustriert  werden  durch  nebenstehende  Kurve,  welche  die  Mittelwerte 
aus  Versuchen  an  4  Meerschweinchen  wiedergibt  (Fig.  10).  Den 
Richten  Schwankungen  bis  zum  8.  Tage  dürfte  kaum  eine  prinzipielle 
Bedeutung  innewohnen.  Nach  Ueberstehen  der  Trichineninfektion  bleibt 
häufig  noch  monatelang  eine  ziemlich  intensive  Eosinophilie  bestehen ; 
sie  kann  in  geringerem  Grade  noch  nach  einem  Jahr  nachweisbar 
sein.  Hier  sei  auch  kurz  erwähnt,  daß  die  Jungen  trichiniger  Mutter- 
tiere (Meerschweinchen)  weder  Trichinen  in  ihren  Muskeln  aufwiesen, 
noch  im  Blute  eine  Eosinophilie  zeigten.  Huebner  berichtet  dagegen 
von  einem  Fall  beim  Menschen,  wo  er  bei  Mutter  und  Kind  Eosino- 
philie und  ungefähr  in  der  gleichen  Stärke  sah. 

Die  mononukleären  Formen  (große  Mononukleäre,  Lympho- 
cyten  und  Uebergangsformen)  zeigen  bei  Beginn  der  Erkrankung 
einen  Abfall  (Verf.,  Hegler),  schon  während  des  weiteren  Verlaufs 
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der  Erkrankung  und  besonders  in  der  Rekonvaleszenz  dann  einen 
intensiven  Anstieg  (Sci-ileip,  Verf.,  Hegler).  Wesentlich  sind  dabei 
auch  die  großzelligen  Formen  beteiligt  (Schleif,  Verf.).  Dem  Ver- 
halten der  mononuklecären  Zellen  hat  dann  hauptsächlich  Tob.  Meier 
bei  seinem  Falle  ganz  besonderes  Augenmerk  geschenkt.   C.  Hegler 

Tage  nach  der  Verfütterung  des  trichinenhaltigen  Fleisches. 
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Fig.  10.  Eintritt  und  Verlauf  der  Eosinophilie  bei  trichinigen  Meerschwein- 
chen.   Kurve  der  Mittelwerte  aus  vier  Einzelversuchen. 


fand  zur  Zeit  der  starken  Leukocytose  bis  zu  1  Proz.  Myelocyten. 
Eine  besonders  starke  Ausschwemmung  dieser  Zellart  sah  Tob.  Meier 
(bis  zu  10  Proz.),  daneben  noch  ,,Pro-"  und  ,,Metamyelocycen". 

Eine  Immunität  bleibt  nach  Uebersteheu  der  Tricliineninfektion 
nicht  zurück  (Rupprecht,  Scholz,  Askanazy,  Verf. 9). 

Nicht  alle  Krankheitssymptome  und  pathologisch-anatomischen 
Veränderungen  lassen  sich  ohne  weiteres  auf  den  Lebenszyklus  des 
Parasiten  zurückführen ;  wir  müssen  annehmen,  daß  auch  bestimmte 
toxisch  wirkende  Substanzen  dabei  eine  Rolle  spielen  (initiale 
„Muskellälimigkeit",  Blutveränderungen,  Erscheinungen  von  Nieren- 
reizung u.  a.).  Wir  haben  schon  gesehen,  daß  die  Bluteosinopliilie 
noch  nicht  zur  Zeit  der  reinen  Darmtrichinose,  sondern  erst  mit  dem 
Beginn  der  Embryonenpropagation  (oder  dem  Einwandern  der  jungen 
Trichinen  in  die  Muskulatur)  auftritt.  Es  können  also  nicht  etwa 
toxische,  in  den  Kapseln  der  aufgenommenen  Muskeltrichinen  vor- 
handene, oder  von  selten  der  heranwachsenden  Darmtrichinen  abge- 
sonderte Stoffe  dafür  verantwortlich  gemacht  werden.  Es  muß  sich 
vielmehr  um  Substanzen,  die  von  den  wandernden  jungen  Trichinen 
oder  von  der  spezifisch  zerfallenden  Muskelsubstanz  aus  ins  Blut 
gelangen,  handeln.  Aber  auch  diese  dürften  erst  nach  einer  gewissen 
Umwandlung  positiv  chemotaktisch  auf  die  eosinophilen  Zellen  wirken, 
da  wir  in  der  nächsten  Umgebung  der  jungen  Trichinen  oder  der 
zerfallenden  Muskelsubstanz  wohl  manchmal,  aber  nicht  konstant, 
eine  lokale  Anhäufung  jener  Zellen  antreffen.  Auch  müssen  wir  in 
Anbetracht  der  Monate  dauernden  intensiven  Bluteosinophilie  eine 
vermehrte  Bildung  dieser  Zellart  als  Folge  eines  Reizes  auf  die 
genetischen  Organe  annehmen. 

Daß  tatsächlich  die  Vorgänge  im  Muskel  eine  positiv-chemotaktische 
Wirkung  auf  die  Eosinophilen  ausüben,  konnte  Huebner  experimen- 
tell beweisen.  Er  brachte  trichinige  und  normale  Muskelstückchen 
in  die  Peritonealhöhle  von  Kaninchen  und  unter  die  Haut  von  Mäusen, 
und  untersuchte  dann  die  nach  einiger  Zeit  wieder  herausgeholten 
Muskelstückchen  im  Schnitt.   Da  zeigte  sich  im  trichinigen  Muskel 
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eiiie  intensive  Invasion  von  eosinopJiilcn  Zellen ;  der  normale  wies 
sie  nicht  auf.  Damit  ist  die  l^rage  allerdings  noch  nicht  enl^ 
schieden,  ob  die  eosiuophilotaktische  Substanz  von  den  Parasiten  oder 
der  spezifisch  zerfallenden  Muskelmasse  herstammt.  Analogieschlüsse 
zu  andern  Helminthenkrankheiten  weisen  aber  auf  das  erstere  hin. 

Andere  pathologische  Veränderungen  sind  als  mechanische  Wir- 
kung der  wandernden  Embryonen  aufzufassen :  So  dürften  die  von 
AsKANAZY  beim  Kaninchen  beobachteten  hämorrhagischen  Herde 
in  der  Lunge  nach  seiner  eigenen  Deutung  auf  Gefäßverstopfung  und 
kapilläre  Ilupturen  zurückzuführen  sein.  Auch  die  beim  Menschen 
am  Auge  häufig  zu  findenden  pericornealen  subconjunctivalen  Blu- 
tungen beruhen  wohl  auf  ähnlichen  Vorgängen  in  dem  Eandschlingen- 
nctz  (Verf.).  Auf  eine  plötzliche  Störung  in  der  Blutversorgung 
irgendeines  lebenswichtigen,  zentralen  Organs  ist  auch  folgende  Be- 
obachtung bei  einem  meiner  Tiere  (Meerschweinchen)  zurückzuführen. 

Das  betreffende  Tier  bot  noch  keine  Krankheitserscheinungen,  war  recht 
munter  und  zeigte  normale  Freßlust.  Auch  der  Blutbefund:  steigende  Ver- 
mehrung der  eosinophilen  Zellen,  relativ  reichliche,  mononukleäre  Formen,  deutete 
noch  nicht  auf  eine  schwere  Schädigung  des  Allgemeinbefindens  hin.  Plötzlich 
stieß  das  Tier  einen  Schrei  aus,  fiel  um,  streckte  krampfartig  die  vier  Extremi- 
täten aus,  starker  Opisthotonus;  dann  folgten  einige  heftige  Zuckungen  der  Beine, 
worauf  der  Tod  eintrat. 

Daß  die  Invasion  der  Trichinen  in  die  Muskeln,  deren 
Heranwachsen  in  den  Muskelfasern  und  der  Zerfall  dieser  häufig  zu 
schweren  Erscheinungen  von  selten  der  Muskulatur  führt,  erscheint 
verständlich.  Daneben  dürfen  wir  wohl  annehmen,  daß  der  oft  enorme 
Ausfall  von  Muskelsubstanz  eine  schwere  Stoffwechselstörung  im  Ge- 
folge haben  kann,  womit  zum  Teil  die  bei  Mensch  und  Meer- 
schweinchen beobachtete  Abmagerung  in  den  späteren  Wochen, 
vielleicht  auch  die  Leberverfettung,  erklärt  werden  könnte.  Erstere 
beruht  natürlich  zum  Teil  direkt  auf  dem  ausgiebigen  Zerfall  und  der 
Resorption  von  Muskelsubstanz.  Die  Leberverfettung  ist  möglicher- 
weise auch  toxischer  Natur. 

Noch  nicht  einwandfrei  geklärt  erscheint  mir  das  früh  auftretende 
Gesichtsödem.  Eupprecht  &  Virchow  faßten  es  als  ein  „kol- 
laterales" auf,  Friedreich  bezog  es  auf  toxische  Einflüsse.  Die 
Ansicht  Fiedlers,  daß  es  in  enger  Beziehung  zu  den  wandernden 
jungen  Würmchen  steht,  ist  wohl  begründet. 

Bakterielle  Mischinfektionen  scheinen  bei  der  Trichi- 
nosis  durchaus  nichts  Seltenes  zu  sein.  Häufig  sind  eine  ausgedehnte 
Furunkulosis  und  Pustulosis.  Beim  Menschen  wurden  ge- 
legentlich Bakterien  im  Blute  nachgewiesen  (Streptokokken:  Verf., 
Staphylokokken :  M  eier).  Beim  Meerschweinchen  fand  Verf.  ein- 
mal Diplokokken  im  blutig-serösen  Peritonealexsudat  und  im  Herz- 
blut, ein  anderes  Mal  coliähnliche  Stäbchen  im  eitrigen  Exsudat  der 
Bauchhöhle  und  im  Herzblut.  Die  eine  bakterielle  Mischinfektion 
begünstigenden  Momente  sind  naheliegend.  Wo  die  Darmtrichinen 
das  Epithel  unterwühlen  und  die  Lymphspalten  eröffnen,  können  mit 
Leichtigkeit  Bakterien  aus  dem  Darminhalt  ins  Zirkulationssystem 
übergehen.  Vielleicht  tritt  dieses  Ereignis  klinisch  deshalb  weniger 
hervor,  weil  es  sich  dann  meist  nicht  um  bösartige,  virulente,  von 
aiißen  kommende  Keime,  sondern  um  mehr  oder  weniger  gutartige 
Darmbewohner  handelt,  mit  denen  der  Organismus  leicht  fertig  wird. 
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Andererseits  müssen  wir  aber  auch  annehmen,  daß  die  baJfterien- 
tötende  Fähigkeit  des  trichinig  infizierten  Dünndai-mes  nicht  mehr 
die  normale  ist  und  daß  demnach  auch  die  mit  der  Speise  eingeführten 
Mikroorganismen  leichter  zu  einer  Infektion  führen  können. 

Die  Annalime  des  Verf.,  daß  mit  den  Trichinen  auch  Bakterien  aus  dem 
Darininlialt  ins  Blut  übertreten,  konnte  durch  Romanovitch  an  einem  größeren 
Material  experimentell  bestätigt  werden.  Bei  20  von  30  trichinigen  Ratten  und 
bei  7  von  10  trichinigen  Meerschweinchen  fanden  sich  Bakterien  der  ver- 
schiedensten Art  im  Blut. 

Es  kann  aber  das  schädliche  Fleisch  auch  gleichzeitig  Trichinen 
und  wirklich  pathogene  Keime  enthalten.  So  wurde  von  Zörken- 
DÖRFER  eine  Epidemie  beschrieben,  bei  der  sich'  zugleich  frische 
Trichineneinwanderung  und  Infektion  mit  einem  milzbrandähnlichen 
Stäbchen  nachweisen  ließen. 


Trichinose  des  Menschen. 

Das  Verdienst,  die  Bedeutung  der  Trichine  in  der  menschlichen 
Pathologie  erkannt,  und  die  Rolle,  welche  meist  trichiniges  Schweine- 
fleisch beim  Entstehen  der  menschlichen  Trichinose  spielt,  aufgedeckt 
zu  haben,  gebührt  F.  A.  Zenker.  Wohl  hatte  Wood  schon  im  Jahre 
1835  die  Vermutung  ausgesprochen,  es  könnten  rheumatische  Beschwer- 
den, sowie  entzündliche  Erscheinungen,  die  sich  bei  einem  Patienten 
vor  seinem  Tode  gezeigt  hatten,  mit  der  Anwesenheit  der  Trichinen, 
die  sich  bei  der  Sektion  in  großer  Zahl  in  den  Muskeln  fanden,  in 
enger  Beziehung  stehen.  Es  war  aber  diese  Vermutung  wieder  voll- 
ständig in  Vergessenheit  geraten  und  während  25  Jahren  waren 
Trichinen  in  den  Muskeln  sezierter  Leichen  ein  Befund,  der  mehr 
nur  die  Anatomen  und  Zoologen  interessierte.  Zenker  war  1860 
mit  seinen  Untersuchungen  über  die  Muskelveränderungen  beim 
Typhus  abdominalis  (,,ZENKERSche  Muskeldegeneration")  be- 
schäftigt, als  ihm  bei  einer,  scheinbar  an  Typhus  leidenden  Patientin 
des  Dresdener  Stadtkrankenhauses  ungewöhnlich  starke 
Muskelstörungen  auffielen.  Die  Patientin  starb  am  27.  Januar  1860. 
Zenker  war  darauf  gefaßt,  neben  den  typhösen  Darmgeschwüren  die 
ihm  bekannten  Muskelveränderungen  in  besonders  intensivem  Maße 
ausgeprägt  zu  finden.  Zu  seinem  großen  Erstaunen  zeigte  der  Darm 
nun  keine  für  Typhus  sprechenden  Veränderungen ;  dagegen  fanden 
sich  in  ihm  geschlechtsreife  Trichinen  und  die  Muskeln  waren  dicht 
durchsetzt  mit  jungen,  noch  nicht  eingekapselten  Trichinen.  Zenker 
erkannte  die  Tragweite  dieses  Befundes  und  indem  ei'  der  Quelle  der 
Erkrankung  nachging,  entdeckte  er  als  solche  infektiöses  Schweine- 
fleisch ;  ferner  ließ  sich  nachweisen,  daß  noch  andere  Personen  sich 
an  diesem  infiziert  hatten.  So  brachte  Zenker  auch  Licht  in  die 
Frage  der  Herkunft  der  Trichinen  in  den  Muskeln  des  Menschen. 
Wir  wissen  seitdem,  daß  der  Mensch  die  Trichineninfektion 
in  der  Hauptsache  durch  den  Genuß  ungekochten  oder 
nicht  genügend  zubereiteten  Schweinefleisches  erwirbt. 
In  ganz  seltenen  Fällen  stammte  das  infektiöse  Fleisch  vom  Wild- 
schwein, Hund,  Fuchs.  Ist  die  Infektion  eine  genügend  starke, 
so  kommt  es  zu  einer  hoch  fieberhaften,  langwierigen,  oft  auch  zum 
Tode  führenden  Krankheit. 
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Epidemiologisches. 

Wenige  Jahre  nach  der  Entdeckung  Zenkers  wurde  in  Hett- 
städt  (Provinz  Sachsen)  die  erste  große  Massenerkrankujig  (mit 
16  Proz.  Todesfällen)  als  Trichinen epidemie  erkannt  (1863).  Eine 
Reihe  von  Einzelfällen  und  kleineren  Erkrankungsgruppen  waren  aber 
schon  vorher  bekannt  geworden.  Große  Bestürzung  rief  in  ganz 
Deutschland  die  Epidemie  in  Heder  sieben  (Provinz  Sachsen) 
1865  hervor,  wo  von  2000  Einwohnern  337  erkrankten  und  101  starben. 

Nachträglich  ließ  sich  dann,  teils  durch  genau  geführte  Kranken- 
geschichten, teils  aber  durch  Muskelexzision  bei  dabei  Beteilig- 
ten der  Nachweis  erbringen,  daß  schon  vor  dem  ZENKERSchen  Falle 
einer  Reihe  von  Epidemien  Trichineninfektion  zugrunde  gelegen  haben 
mußte.  So  konnte  Klopsch  eine  kleine  im  Jahre  1842  abgelaufene 
Gruppenerkrankung,  Langenbeck  eine  solche  vom  Jahre  1845,  Mos- 
LER  für  eine  Epidemie  in  Quedlinburg  1849/1850,  und  Virchow 
und  Tüngel  für  gehäufte  Erkrankungen  in  Hamburg  (1851)  nach- 
träglich die  ätiologische  Natur  feststellen.  Das  Neue  war  also  nicht 
die  Krankheit,  sondern  deren  Kenntnis. 

Abgesehen  von  den  Massenerkranküngen  von  Hettstädt  und  H e d e r s - 
leben  sind  eine  große  Zahl  größerer  und  kleinerer  Epidemien,  sowie  Einzel- 
fälle vorgekommen.  So  wurden  unter  anderem  Erkrankungen  berichtet  von 
Leipzig  1860  (Wunderlich),  Corbach  1861  (Waldeck),  Calbe  a.  S.  1862 
(Simon),  Plauen  1862  (Böhler  &  Königsdörfer),  Heidelberg  1862 
(Friedreich),  Berlin  1863  (zit.  nach  Fuchs  &  Pagenstecher),  Rügen  1863 
(Landois),  Stolberg  1863  (FiciNius),  Breslau  1863  (Methner),  Jena 
1863  (Seidel  &  Siebert),  Hamburg  1864  (Tüngel),  Hannover  1864  (über 
300  Kranke),  Quedlinburg  1864  (90  Fälle,  Wolfe),  Dresden  1865  (Fied- 
ler), Greifswald  1866  (140 Erkrankungen,  Grohe&Mosler),  Magdeburg 
1868  (Flamm),  Ravecchia  1868/69  (Zangger),  Erlangen  1870  (Maurer), 
Linden  1874  (400  Erkrankungen,  40  Todesfälle),  Crailsheim  1879  (Häber- 
lein),  El-Khiam  am  Jordan  1880  (262  Erkrankungen,  6  Todesfälle,  Worta- 
bet).  Braunschweig  1882  (254  Erkrankungen,  0  Todesfälle,  Blasius), 
Emersleben  1883  (403  Erkrankungen,  66  Todesfälle),  U nte  r  h e  ra  s do  r  f 
1887*)  (170  Erkrankungen,  26  Todesfälle),  Obercunew  aide  1888*)  (235 
Erkrankungen,  34  Todesfälle),  Großschönau  1901*)  (61  Erkrankungen, 
1  Todesfall),  Homberg  1903  (130  Erkrankungen,  0  TodesfäUe,  Schleif), 
München  1904  (Verf.),  Ingolstadt  1906,  Rothenburg  o./T.  1908  (ca. 
60  Erkrankungen,  Böhm),  Lorenzen  und  Markterlbach  1909  (Boecale 
&  Böhm),  Cadolzburg  1912  (Spaet),  St.  Gallen  1912  (ca.  10  Erkrankungen, 
0  Todesfälle)**)  usw.***). 

Nach  einer  Zusammenstellung  von  Stiles,  Wardell  und  Hasall  sind  in 
Deutschland  Erkrankungen  an  Trichinosis  insgesamt  beobachtet  worden:  in  den 
Jahren  1860—1880  8491  Erkrankungen  mit  513  Todesfällen  (=6,04  Proz.  Mor- 
talität) und  1881—1898  6326  Erkrankungen  mit  318  Todesfällen  (=  5,02  Proz. 
Mortalität). 

Dabei  sind  sicherlich  viele  Fälle,  besonders  sporadische,  während  des 
Lebens  nicht  erkannt  worden.  Als  Beweis  hierfür  mögen  die  Untersuchungen 
vVilliams'  angeführt  werden,  der  in  Amerika  505  Leichen  nach  den  gleichen 
Grundsätzen,  welche  der  Trichinenschauer  der  Untersuchung  der  Schweine  zu- 
grunde legt,  mikroskopisch  untersuchte.  Obschon  in  Nordamerika  •  die  Trichinen, 
wie  wir  schon  früher  erwähnt  haben,  unter  den  Schweinen  außerordentlich  ver- 


*)  Zit.  nach  Edelmann. 

**)  Nach  freundl.  Mitteilung  der  behandelnden  Aerzte  DDr.  Zollikofer  & 
Hausmann. 

***)  Bezüglich  der  die  Epidemiologie  bis  1895  betreffenden  Literatur  sei  im 
weiteren  verwiesen  auf:  Bibliographie  der  klinischen  Helminthologie  von  J.  Ch. 
Huber.   München  1895. 
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breitet  sind,  werden  doch  verhältnismäßig  wenig  frische  Trichineninfektionon 
beim  Menschen  diagnostiziert.  In  keinem  einzigen  der  Fälle  Williams'  waren 
die  Trichinen  Todesursache.  Bei  2  von  505  Leichen  konnten  schon  makro- 
skopisch Trichinen  entdeckt  werden,  bei  der  mikroskopischen  Unter- 
suchung der  Muskeln  erwiesen  sich  aber  27  Leichen  (=5,34  Proz.)  trichiuig 
infiziert.  Diese  Erfahrung  lehrt  auch,  daß  wir,  wollen  wir  uns  für  bestimmte 
Orte  ein  Bild  von  der  Häufigkeit  der  Trichinose  unter  den 
Menschen  machen,  nicht  einfach  die  Sektionsprotokolle  patho- 
logischer Institute  zur  Grundlage  machen  dürfen.  Um  diese 
Frage  zu  entscheiden,  müssen,  ähnlich  wie  es  Williams  getan  hat,  an  einer 
großen  Zahl  von  Leichen  genauere  mikroskopische  Muskelunter- 
suchungen angestellt  werden.  Tatsächlich  habe  ich  auch  bei  jneinen  zabl- 
reichen  Tierversuchen  erfahren,  daß  es  selbst  bei  ziemlich  starker  Infektion,  so 
lange  die  Kapseln  nicht  verkalkt  sind,  meist  sehr  schwer,  oft  ganz  unmög- 
lich ist,  die  Trichineninvasion  mit  bloßem  Auge  wahrzunehmen.  In  späteren 
Wochen  ist  sie  hie  und  da  bei  scharfem  Zusehen  in  der  Form  von  graugelb- 
lichen Streifen,  oder  aJs  kleine  Fleckchen  zu  erkennen.  Jedenfalls  sind  die 
Veränderungen  nicht  derart,  daß  sie  bei  Sektionen,  bei  denen  nicht  ganz  speziell 
darauf  geachtet  wird,  die  Aufmerksamkeit  auf  sich  ziehen  würden.  Aus  den 
Untersuchungen  Williams'  geht  deutlich  hervor,  daß  weniger  die  Trichinen- 
verbreitung unter  den  Schweinen,  als  die  Lebensgewohnheiten  der  Menschen 
(d.  h.  die  mehr  oder  weniger  ausgesprochene  Neigung,  rohes  oder  nur  wenig 
zubereitetes  Schweinefleisch  zu  essen),  die  Häufigkeit  der  Trichinose  bei  den 
Menschen  bedingen.  Die  positiven  Befunde  Williams'  gaben  bezüglich  der 
Nationalität  folgende  prozentische  Werte: 


weiße  Amerikaner  2,89  Proz. 

Briten   und  Iren  8,06  „ 

Deutsche  12,24  „ 

Italiener  und  Kanadier  16,66  „ 


Auffallenderweise  betraf  1/3  aller  positiven  Fälle  Geisteskranke.  Opalka  unter- 
suchte 500  Leichen  des  Pathologischen  Instituts  von  Berlin  genau  auf  Trichinen. 
Er  fand  28mal,  d.  h.  in  5,6  Proz.  aller  Fälle,  Trichinen.  AUe  positiven  Befunde 
betrafen  Menschen,  die  mehr  als  30  Jahre  alt  waren,  woraus  Opalka  den 
Schluß  zog,  daß  die  Infektion  wahrscheinlich  auf  die  Zeit  vor  Einführung  der 
Trichinenschau  zurückreichte.  O.  Busse  konnte  in  Posen  in  der  Zeit  von 
Oktober  1908  bis  Juni  1909  379  Leichen  auf  Trichineninfektion  untersuchen. 
Bei  26,  d.  h.  in  6,9  Proz.  aller  Leichen  fand  er  Trichinen.  Davon  waren  16 
über  60,  keiner  weniger  als  40  Jahre  alt.  Unter  den  alteingesessenen 
Bauern  ist  etwa  jeder  fünfte  mit  Trichinen  behaftet.  Auch  aus  diesen  An- 
gaben geht  hervor,  daß  innerhalb  der  letzten  40  Jahre  Infektionen  nur 
noch  selten  vorkamen.  Einen  viel  geringeren  Prozentsatz  ergaben  frühere  Unter- 
suchungen aus  anderen  Teilen  Deutschlands  und  der  Schweiz.  So  fanden  Roth 
für  Basel  0,2  Proz.,  Zenker  für  Dresden  1,8  Proz.,  Fiedler  am  gleichen 
Orte  2—2,5  Proz.,  Zenker  in  Erlangen  0,14  Proz.,  Wagner  in  Leipzig 
2 — 3  Proz.,  Rudnew  in  Petersburg  1,5—2  Proz,,  Turner  in  Schott- 
land 1 — 2  Proz.  aller  Leichen  trichinig.  Daß  die  Trichinen  über  die  ganze 
Erde  verbreitet  zu  sein  scheinen,  haben  wir  schon  erwähnt.  (Weiteres  bezüglich 
geographische  Ausbreitung  siehe  meine  Monographie:  Trichinosis.) 

In  Deutschland  fällt  die  überwiegende  Mehrzahl  aller  vorgekommenen 
Trichinosiserkrankungen  auf  Preußen  und  Sachsen.  Gegenüber  dieser 
traurigen  Bevorzugung  des  Nordens  trat  die  Zahl  der  Erkrankungen  in  S  ü  d  - 
deutschland  bis  vor  kurzem  stets  zurück.  Bis  im  Jahre  1871  waren  über- 
haupt nur  zwei  Fälle  mit  frischer  Einwanderung  (Friedreich  in  Heidelberg) 
beobachtet  worden.  Gerade  in  den  letzten  Jahren  haben  nun  aber  in  Bayern 
die  Trichiiienbefunde  bei  Schweinen  und  besonders  auch  beim  Menschen  auf- 
fallend zugenommen.  Für  die  Jahre  1882—1892  stellte  Wasserfuhr  für  das 
Königreich  Bayern  30  Erkrankungen  mit  2  Todesfällen  zusammen.  Nach 
Böhm  kamen  in  d,en  .Jahren  1908/09  binnen  V4  Jahren  daselbst  gegen  200 
Fälle  vor.  Alle  Anzeichen  sprechen  dafür,  daß  die  Trichinen  in  Ausbreitung 
nach  dem  Süden  begriffen  sind,  während  sie  in  Preußen  und  Sachsen  nach 
der  Statistik  der  daselbst  eingeführten  obligatorischen  Trichinenschau  und  wohl 
auch  dank  dieser  in  der  letzten  Zeit  stetig  abgenommen  haben. 
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Symptomatologie. 

Die  Trichinose  verläuft  beim  Mensclien  bei  einigermaßen  inten- 
siver  Infektion  als    eine    schwere,    hoch    fieberhafte  Allgemein- 
erkrankung. Häufig  sind  Beginn  und  anfänglicher  Verlauf  einem  Ty- 
phus abdominalis  sehr  ähnlich  und  es  sind  wohl  auch  die  meisten 
Verwechslungen  mit  dieser  Krankheit  vorgekommen.  Nicht  selten  treten 
dann   Delirien  auf   (Kratz,   Verf.,    H.  Knorr).  Charakteristisch 
für  die  Trichinose  ist  das  in  den  meisten  Fällen  die  Krankheit  ein- 
leitende, häufig  aber  sehr  flüchtige  Gesichts-  und  hauptsächlich  Lid- 
ödem. Neben  Störungen  von  Seiten  des  Magendarmes  klagen  die  Pa- 
tienten über  große  Mattigkeit  in  den  Gliedern  (,,Muskellähmigkeit"). 
Häufig  stellt  sich  vorerst  eine  scheinbare  Besserung  ein,  um  aber 
bald  wieder  einer  Verschlimmerung  Platz  zu  machen.  Nun  tritt  stei- 
gendes Fieber  auf,  das  in  hohe  Continua  oder  sepsisähnliches,  remit- 
tierendes Fieber  übergeht;  das  Bewußtsein  ist  meist  erhalten,  doch 
sind  die  Patienten  sehr  apathisch;  es  stellen  sich  schwere  Störungen 
von  Seiten  der  Muskulatur  ein    (Schmerzhaftigkeit,    pralle  Härte, 
Kontralfturstellung  der  Gliedmaßen).  Die  Patellar-  und  Achilles- 
sehnenreflexe  gehen  häufig  verloren  (Nonne  &  Höpfner),  was 
sich  nicht  selten  mit  KERNiGschem  Phänomen  kombiniert  (Verf.,  Tob. 
Meier).  Dieses  Doppelsymptom  ist  insofern  wichtig,  als  das  Kernig- 
sche  Phänomen  bei  anderen  Krankheiten  (Meningitis  z.  B.)  eher  mit 
Erhöhung  der  Patellarsehnenreflexe  einhergeht.  An  den  Augen  findet 
man  in  einem  großen  Prozentsatz  pericorneale  (subconjuncti- 
vale)  Blutungen;  Conjunctivitis  ist  sehr  häufig.  Bezüglich  der  Haut 
sind  zu  erwähnen:  profuse  Schweißausbrüche,  Petechien, 
Furunculosis.    Die  Milz  ist  nicht  oder  nicht  sehr  stark  ver- 
größert. Größere  Milztumoren  sind  selten.   Im  Urin  sind  hier  und  da 
etwas  Eiweiß,  sowie  hyaline  und  granulierte  Zylinder  zu  finden.  Mit- 
unter kommt  es  infolge  von  bakterieller  Mischinfektion  zu  Ausschei- 
dung von  Bakterien  mit  dem  Urin  (Verf.).    Außerordentlicli  wichtig 
ist,  daß  die  Trichinosis,  bei  einigermaßen  schwerer  Erkrankung,  wie 
kaum  eine  andere  Krankheit  so  häufig,  mit  einer  meist  sehr  intensiven 
und  langdauernden  Diazoreaktion  des  Urins  einhergeht.  Auffallend 
intensive,    konstante   und   langdauernde    Diazoreaktion  wurde 
beobachtet  von  Stäubli  bei  all  seinen  fiebernden  Fällen ;  ähnliche 
Wahrnehmungen  machten  Grillmeier,  Gaisböck,  Hegler,  Korte- 
wEG,  VAN  AsPEREN  &  ScHMiDT,  ToB.  Meier.    Im  Gegcnsatz  dazu 
fand  Huebner  bei  seinen  Kranken  anfänglich  keine,  in  einem  Falle 
nachträglich  doch  noch  positive  Reaktion.  In  zukünftigen  Erkrankungs- 
fällen oder  Epidemien  verdient  also  dieses  Symptom  von  selten  des 
Urins  noch  ganz  besondere  Beachtung.  Bei  der  Patientin  von  Tob. 
Meier  trat  zwischen  dem  37.  und  53.  Krankheitstage  Zuckerausschei- 
dung ein. 

In  diametralen  Gegensatz  zum  Typhus,  mit  welchem  die  Trichinose 
häufig  verwechselt  wurde,  tritt  diese  in  bezug  auf  die  Blutverände- 
rung. Beim  Typhus:  Leukopenie  und  Verschwinden  der 
Eosinophilen,  bei  der  Trichinose:  Hyperleukocy tose  und 
eine  oft  ganz  kolossale  Eosinophilie.  Sehen  wir  vom  Schar- 
lach ab,  so  steht  die  Trichinose  unter  den  fieberhaften  Infektions- 
krankheiten mit  ihrem  Blutbild  einzig  da,  und  unter  der  erwähnten  Ein- 
schränkung, kommt  dem  Blutbild  fast  pathognomonische  Bedeutung  zu. 
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Dabei  müssen  wir  uns  allerdings  erinnern,  daß  die  Eosinophilen  im 
Verlauf  der  Trichinosis  oft  starke  Schwankung  zeigen.  Sie  können 
bei  sehr  schwerer  Erkrankung,  zur  Zeit  von  bakterieller  Mischinfek- 
lion  fast  zur  Norm  absinken  (Verf.),  ja  sogar  beinahe  verschwinden, 
um  nachher  wieder  intensiv  anzusteigen.  Vorübergehende  tiefe  Leuko- 
penie sah  Tob.  Meier.  Eine  einmalige  Blutuntersuchung  kann 
aber  eventuell  irreführen. 

Diagnose:  Besonders  wichtige  Symptome  zur  Erkennung  der 
Trichinose  sind  also:  Fieberhafter  Zustand,  Beginn  mit 
Magendarmstörungen,  Gesichts-  und  hauptsächlich  Lid- 
ödem, Muskelschmerzhaf tigkeit,  Muskelhärte  und  -Stei- 
figkeit, auch  -kontrakturen,  Fehlen  der  Patellarsehn en - 
reflexe,  evtl.  kombiniert  mit  dem  KERNiGschen  Phäno- 
men, Diazoreaktion  des  Urins,  Hy perleukocy tose  und 
Eosinophilie  des  Blutes,  Fehlen  eines  größeren  Milz- 
tumors. Absolut  sichergestellt  wird  die  Diagnose  durch  den  Nachweis 
der  Trichinen  im  Muskel  vermittelst  Muskelexzision  (oder 
Harpunierung).  Die  beim  Tier  gewonnenen  Resultate  (Verf.) 
lassen  erwarten,  daß  man  auch  beim  Menschen  das  Auffinden  im 
Blute  kreisender  junger  Trichinen  diagnostisch  verwerten  kann.  Tat- 
sächlich ist  es  bereits  in  drei  Fällen  gelungen,  im  Armvenenblut 
des  Menschen  wandernde  Würmchen  nachzuweisen  (W.  W.  Herrick 
&  Th.  C.  Janeway,  Mercur  &  Barach,  Huebner).  Die  Aussichten  auf 
einen  positiven  Befund  sind  hier  allerdijigs  nicht  so  groß,  wie  beim 
Tierexperiment,  weil  beim  Menschen,  trotz  schwerer  Allgemeinerkran- 
kung, die  absolute  Intensität  der  Parasitenverbreitung  meist  eine  viel 
geringere  ist  und  weil  häufig  erst  nach  der  Zeit  der  optimalen  Pro- 
pagation  der  jungen  Trichinen  (eine  Woche  nach  der  Infektion) 
untersucht  wird.  Ströbel  versuchte  auch  die  Komplementbindungs- 
raethode  diagnostisch  zu  verwerten ;  es  scheint  nach  seinen  Beob- 
achtungen,, daß  ein  Teil  der  Fälle  auf  dem  serodiagnostischen  Wege 
zu  erkennen  ist.  Doch  steht  diese  Methode  nach  den  erhaltenen  Re- 
sultaten an  Sicherheit  weit  hinter  unsern  anderen  diagnostischen 
Hilfsmitteln  zurück. 

Möglicherweise  läßt  sich  aber  die  Methode  schärfer  gestalten  durch  Aende- 
rung  der  Darstellung  des  Antigens.  Ströbel  digerierte  trichinösen  Muskel  mit 
Pepsinsalzsäure  und  fand  nach  Abgießen  der  Verdauungsflüssiglceit  im  Sedi- 
ment massenhaft  freie  Trichinen.  Diese  wurden  getrocknet  und  aus  ihnen  ein 
Extrakt  dargestellt.  Wir  müssen  annehmen,  daß  bei  dieser  Darsteüungsweise 
sicher  auch  das  Antigen  zum  großen  Teil,  wenn  nicht  vollständig,  gelöst  Wird, 
und  daß  im  unverdauten  Sediment  eben  nur  die  gut  erhaltenen  Chitiuleiber 
der  Trichinen  zurückbleiben.  Das  Antigen  stellt  man  sich  wohl  besser  so  her. 
daß  man  durch  wiederholte  Verabreichung  kleinster  Mengen  trichinigen  Fleische.s 
eine  maximale  Trichinendurchsetzung  der  Muskeln  eines  Tieres  zu  erreichen 
sucht  und  dann  die  Muskelmasse  direkt  verarbeitet. 

RoMANoviTCH  kam  aber  zum  Ergebnis,  daß  die  Präzipitin-  und 
Komplementbindungsreaktionen  bei  der  Trichinose,  Aveil  negativ,  dia- 
gnostisch nicht  zu  verwerten  seien. 

In  manchen  Lehrbüchern  findet  man  die  Aufforderung,  zwecks 
Diagnosestellung  in  den  Faeces  nach  Darmtrichinen  zu  suchen.  Es 
entspricht  dies  mehr  einer  theoretischen  Ueberlegung.  Praktisch  ver- 
sagten, wie  früher  erwähnt,  beim  Menschen  meist  die  größten  und 
zeitraubendsten  Bemühungen.  Die  von  Ci-iatin  und  Höyberg  gemachten 
Angaben  bezüglich  massenhaften  Abgehens  von  Parasiten  mit  den 
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Faeces  gewisser  Tiere  (Meerschweinchen,  Ratten)  wurden  vom 
Verf.  einer  scharfen  Kritik  unterzogen  und  konnten  auch  von  anderer 
Seite  nicht  bestätigt  werden.  Jedenfalls  scheint  es  nicht  angeraten, 
die  kostbare  Zeit  zwecks  Stellung  der  Diagnose  mit  mühsamen,  aber 
wenig  aussichts vollen  Stuhluntersuchungen  zu  verlieren. 

Eosinophile  Zellen  und  Ch arcot-Le YDENSche  Kri- 
stalle treten  in  den  Faeces  trichinig  Infizierter  nicht  in  dem  Maße 
auf,  daß  sie  uns  einen  diagnostischen  Fingerzeig  geben  könnten. 

Therapie. 

Sie  ist  leider  in  der  Lehre  von  der  Trichinose  noch  ein  wunder 
Punkt.  Ein  spezifisches  Heilmittel  kennen  wir  bis  jetzt  nicht.  Nach 
den  hervorragenden  Erfolgen  P.  Ehrlichs  und  seiner  Schule  auf 
dem  Gebiete  der  Chemotherapie  gegenüber  Trypanosomen  und  Spi- 
rillen lag  es  nahe,  ähnliche  Versuche  auch  mit  den  Trichinen  anzu- 
stellen. Sowohl  Atoxyl  als  auch  Arsacetin  (Näheres  über  diese 
Versuche  siehe  meine  Monographie  Trichinosis,  S.  163)  erwiesen 
sich  im  Experiment  als  ganz  unwirksam,  obschon  ich  mich  in  der 
injizierten  Menge  an  der  Grenze  der  tödlichen  Dosis  hielt.  Es 
scheint  mir  deshalb  in  der  Therapie  der  menschlichen  Trichinose  die 
Anwendung  dieser  doch  nicht  ^anz  irrelevanten  Mittel  nicht  geboten 
zu  sein.  Vielleicht  zeitigen  die  weiteren  Fortschritte  auf  dem  Ge- 
biete der  Chemotherapie  auch  noch  Erfolge  gegenüber  den  Trichinen. 
Kürzlich  von  Egmangvitch  mit  Salvarsan  vorgenommene  tierexperi- 
mentelle Versuche  ergaben  ein  negatives  Resultat. 

Ist  uns  die  Möglichkeit  gegeben,  bald  nach  Genuß  des  infizieren- 
den Fleisches  therapeutisch  einzugreifen,  so  können  wir  allerdings 
hoffen,  durch  Brechmittel  evtl.  Magenspülung,  sodann  mit  ener- 
gischen Abführmitteln  noch  etwas  zu  erreichen.  In  einem  solchen 
Falle  verschrieb  v.  Merkel  300,0  g  Infus,  fol.  sennae,  2  Tage  später 
stündlich  einen  Eßlöffel  (d.  h.  pro  die  150  g)  chemisch  reinen  Gly- 
zerins, das  von  Fiedler  angeraten  worden  war.  Der  betreffende 
Mann  blieb  von  allen  denjenigen,  die  sich  infiziert  hatten,  allein 
von  Erkrankung  verschont.  Leider  kommen  die  Patienten  meistens 
erst  in  späterer  Zeit  zum  Arzt;  dann  können  wir  kaum  hoffen,, 
die  Parasiten  im  Darme,  die,  wie  wir  gesehen  haben,  tief  in  den 
Krypten  und  in  den  Zotten  sitzen,  wirksam  zu  beeinflussen.  Mit  dem 
von  Friedreich  empfohlenen  Kai.  oder  Natr.  picronitricum  er- 
zielten andere  Autoren  (unter  anderen  Erb,  Fiedler  und  Mosler) 
gar  keinen  Erfolg.  Glyzerin  scheint  in  dieser  Zeit  auch  nicht  viel 
wirksamer  zu  sein  (Lesshaft,  Verf.).  Von  Mgsler  wurde  Benzin 
m  die  Therapie  der  Trichinose  eingeführt.  Dessen  Wirkung  ist 
vorerst  noch  experimentell  auf  breiter  Untersuchungsbasis  zu  prüfen; 
Kratz  hatte  anläßlich  der  Hederslebener  Epidemie  wenig  Er- 
folg damit.  V.  Merkel  riet  auf  Grund  der  Erfahrung,  daß  bei 
J^pidcmien  Personen,  die  gleichzeitig  mit  dem  infektiösen  Material 
starke  Alkoholika  zu  sich  genommen,  in  schwächerem  Maße  erkrankten, 
!^gnac  in  größeren  Gaben  an.  Aber  auch  dieser  wird  nach  der  ersten 
Woche  und  in  der  Konzentration,  in  welcher  er  in  den  Darm  ge- 
langt, kaum  stark  auf  die  in  der  Darmschleimhaut  gelegenen  oder 
Qann  m  sie  eindringenden  Parasiten  zu  wirken  vermögen.  Ein  Ver- 
siicn  erscheint  immerhin  berechtigt  zu  sein.  v.  Merkel  riet  an,  Wurm- 
"HLtei  in  der  Form  hoher  Enteroklysmen  einzuführen.  Vorausgesetzt 
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auch,  daß  man  damit,  wie  er  annimmt,  bis  über  die  BauhinscIic  Klappe 
hinaufgelangt,  erscheint  es  doch  sehr  fraglich,  ob  die  Mittel  auf 
diesem  Wege  die  wesentlich  in  den  oberen  Partien  des  Dünndarms 
sitzenden  Parasiten  erreichen.  So  wird  denn  unser  therapeutisches 
Handeln  vorderhand  noch  vorwiegend  ein  systematisches  sein  müssen. 


Prophylaxe. 

Je  weniger  wir  kausal-therapeutisch  auf  die  Krankheit  selbst 
einzuwirken  vermögen,  desto  mehr  müssen  wir  darnach  trachten,  sie 
zu  verhüten.  Die  Bestrebungen  zur  Bekämpfung  der  Trichinosis 
haben  ihren  vorgezeichneten  Weg.  Sie  sollen  sich  richten  gegen  die 
Verbreitung  der  Trichinen  unter  den  Schweinen,  gegen  den  Vertrieb 
trichinig  infizierten  Fleisches,  und  gegen  die  Unsitte,  Schweinefleisch 
in  rohem  oder  ungenügend  zubereitetem  Zustand  zu  genießen. 

Da  sich  die  Schweine  an  trichinigen  Schweineabfällen  und  an 
trichinigen  Eatten  und  Mäusen  infizieren,  so  ist  das  Halten  von 
Schweinen  in  Abdeckereien  und  Schlachthäusern  zu  verbieten.  An 
solchen  Orten  sollten  auch  nach  Möglichkeit  Eatten  und  Mäuse  ein- 
gefangen und  getötet  werden.  In  neuerer  Zeit  ist,  wie  schon  er- 
wähnt, von  CiEATiN  und  von  Höyberg  wieder  die  Behauptung  auf- 
gestellt worden,  daß  zahlreiche  lebende  Parasiten  mit  den  Paeces 
den  Darm  verlassen.  Besonders  Höyberg  nimmt  an,  daß  mit 
Trichinen  infizierte  Faeces  (besonders  von  Eatten  und  Mäusen) 
in  der  Aetiologie  der  Schweinetrichinose  eine  große  Eolle  spielen. 
Schon  ViECHow  hat  die  Präge  aufgeworfen,  ob  nicht  etwa  an  manchen 
Orten  beobachtete  Endemien,  d.  h.  fortlaufende  Erkrankungen,  infolge 
Infektion  durch  Darmentleerungen  zustande  kommen  könnten.  Eine 
große  Bedeutung  kann  die  Uebertragung  durch  Paeces  schon  deshalb 
nicht  besitzen,  weil  sie  für  sich  allein  die  Portpflanzung  der  Tri- 
chinen nicht  zu  sichern,  höchstens  die  Embryonenpropagation  aus 
einem  in  zwei  oder  mehrere  Wirte  zu  verlegen  vermag.  Nun  haben 
aber  eingehende  neuere  Untersuchungen  den  Beweis  erbracht,  daß 
die  Darmtrichinen  überhaupt  nicht,  oder  dann  nur  in  "den  seltensten 
Fällen  und  unter  ganz  ausnahmsweisen  Bedingungen  zu  infizieren  ver- 
mögen. Erst  recht  kann  eine  Infektion  durch  Paeces  praktisch  keine 
Eolle  spielen  (Ostertag,  Verf.,  Ströse,  Eissling).  Eaebiger  glaubt, 
daß  nicht  durch  Darmtrichinen,  sondern  durch  Trichinen  enthaltende 
Muskelstückchen,  die  infolge  der  vermehrten  Darmperistaltik  unver- 
daut abgehen,  eine  Infektion  durch  Paeces  zustande  kommen  könne. 
Dieser  Vorgang  mag  gelegentlich  vorkommen,  ist  aber,  wie  Verfasser 
aus  seinen  eigenen  Untersuchungen  schließen  muß,  jedenfalls  sehr 
selten.  Würden  wir  nach  den  Wahrscheinlichkeitsberechnungen  diese 
Wahrscheinlichkeit  kombinieren  mit  der  Wahrscheinlichkeit,  daß  ein 
Schwein  dann  gerade  diese  Paeces  auffresse,  so  erhalten  wir  eine 
Wahrscheinlichkeit,  daß  sich  ein  Schwein  auf  diesem  Wege  mit  Trichinen 
infiziere,  die  gleich  Null  ist.  Man  kann  also  für  die  Vorgänge, 
wie  sie  sich  in  der  Wirklichkeit  abspielen,  den  Satz 
aufstellen,  daß  Infektionen  nur  durch  das  Verzehren  von 
Fleisch,  das  lebende  Muskeltrichinen  enthält,  zustande 
kommen.  Gegen  diese  Gefahr  hat  sich  unser  ganzes  Augenmerk  zu 
richten. 


Trichinoso. 
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Die  obligatorische  Trichinenschau,  die  in  erster  Linie  bezweckt, 
den  Vertrieb  trichinigen  Schweinefleisches  zu  verhüten,  hat  nach  den 
Statistiken  der  Königreiche  Preußen  und  Sachsen  auch  eine  außer- 
ordentlich einschrcäukendc  Wirkung  auf  die  Verbreitung  der  Trichinen 
unter  den  Schweinen  gehabt;  denn  man  darf,  ohne  fehlzugehen,  das 
daselbst  beobachtete  Zurückgehen  des  Vorkommens  der  Schweine- 
trichinose wesentlich  den  eingeführten  hygienischen  Maßnahmen  zu- 
schreiben. Hand  in  Hand  mit  der  Trichinenschau  wurden  eben  auch 
strenge  Vorschriften  bezüglich  Unschädlichmachung  des  infiziert  ge- 
fundenen Fleisches  erlassen.  Zur  Beleuchtung  des  Gesagten  diene 
folgende  Tabelle. 

Königreich  Preußen : 


Zahl  der  geschlachteten 

davon  waren 

mithin  £ 

Jahr 

Schweine 

trichin.  infiz. 

10000  Sch 

1878 

2  524 105 

1222 

4,8 

1882 

3808 142 

1852 

4,8 

1886 

4834898 

2114 

4,4 

1890 

5  590  510 

1756 

3,1 

1894 

6  895  222 

1393 

2,0 

1898 

8246  786 

1019 

1,2 

1902 

8  957  210 

735 

0,8 

190G 

10  528  187 

533 

0,5 

Im  Jahre  1877  wurde  die  obligatorische  Trichinenschau  in  Preußen  ein- 
geführt. Obligatorisch  ist  sie  nun  in  Deutschland  neben  Preußen  in  Anhalt, 
Braun  schweig,  Bremen,  Hamburg,  Lübeck,  Oldenburg,  Reuß 
j.  L.,  Königreich  Sachsen,  Sachsen-Altenburg,  Sachsen-Coburg- 
Gotha,  Sachsen-Meiningen,  Sachsen-Weimar,  Schaumburg- 
Lippe,  Schwarzburg-Rudolstadt,  Schwarzburg-Sondershausen 

Den  Anordnungen  der  lokalen  Polizeibehörde  überlassen  bleibt  sie  in  B  a  d  e  n, 
Bayern  (infolge  der  starken  Zunahme  der  Trichinose  in  der  letzten  Zeit  in 
Bayern  im  Jahre  1910  bereits  in  29  Städten  eingeführt),  Elsaß-Lothringen, 
Hessen,  M eckl enbu r g- Sc h  we r  i n  ,  Meckl enb u r g- S t r  eli  t  z ,  Wal  - 
deck, Pyrmont,  Württemberg. 

Die  Trichinenschau  besteht  darin,  daß  jedes  Schwein,  be- 
vor es  zum  Fleischverkauf  freigegeben  wird,  durch  staatlich  ange- 
stellte Trichinenbeschauer,  die  sich  vorher  in  einer  Prüfung  über 
die  nötigen  Fähigkeiten  und  Kenntnisse  auszuweisen  haben,  genau 
untersucht  wird.  Trichinig  befundenes  Fleisch  soll  unschädlich  ge- 
macht werden*)  durch  Verbrennen  oder  durch  Zerstörung  auf  che- 
mischem Wege  bis  zur  Auflösung  der  Weichteile.  Das  Fett  wird 
durch  Ausschmelzen  über  offenem  Feuer  zum  Genüsse  brauchbar. 
Die  Untersuchung  wurde  bis  vor  kurzem  so  ausgeführt:  es  wird 
je  eine  Muskelfleischprobe  (möglichst  aus  der  Nähe  des  Uebergangs 
in  die  Sehne  oder  den  Knochenansatz)  in  der  Größe  einer  Bohne 
entnommen  aus:  Zwerchfellpfeiler,  Rippenteil  des  Zwerchfells, 
Kehlkopf-  und  Zungenmuskel.  Aus  jeder  dieser  Proben  werden  eine 
Reihe  haferkorngroßer  Stückchen  geschnitten,  und  diese  zwischen 
zwei  dicken  Glasplatten  (Kompressorien)  so  dünn  gequetscht,  daß 
ohne  große  Mühe  durch  sie  hindurch  gewöhnliche  Druckschrift  ge- 
lesen werden  kann.  Wo  Verkalkungen  von  Trichinen  oder  Trichinen- 
kapseln vorliegen,  werden  solche  besser  zuerst  mit  verdünnter  Salz- 
saure gelöst.  Bei  der  nun  folgenden  mikroskopischen  Untersuchung  ge- 

nrnhf  *-k^^^in"^^'^"''*°^  trichinigc"  Fleisch  kann  durch  2V9-stündige3  Kochen  (in 
»icnt  Uber  10  cm  dicken  Schnitten)  genußfähig  gemacht  werden. 
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nügt  eine  schwache  (30 — 40-fache)  Vergrößerung.  Da  die  Unter- 
suchungskosten relativ  hoch  zu  stehen  kommen  (Berlin  wirft  jähr- 
lich etwa  1  Million  Mark  dafür  aus)  suchte  man  die  Untersuchung 
zu  vereinfachen.  Eeissmann  schlug  vor,  nur  die  Zwerchfellpfeiler- 
probe zu  benützen  und  mit  dieser  14  Präparate  darzustellen.  Eine 
weitere  Vereinfachung  ist  nach  den  vorliegenden  Untersuchungsresul- 
taten zu  erwarten  durch  Verwendung  des  von  Leitz  auf  Vorschlag 
von  Garth  gebauten  Pro  j  ektions tri  Chi noskops.  Sollte  sich  diese 
Vereinfachung  bewähren,  so  dürfte  der  Einführung  der  obligatorischen 
Trichinenschau  in  manchen  Staaten,  die  sich  ihr  gegenüber  bis  jetzt 
noch  ablehnend  verhalten  haben,  nichts  mehr  im  Wege  stehen. 

Es  sei  noch  darauf  hingewiesen,  daß  das  importierte  ameri- 
kanische Schweinefleisch  in  einem  großen  Prozentsatz  Tri- 
chinen enthält,  nach  Köhne  in  Hamburg  in  0,865  Proz.,  nach  an- 
deren Statistiken  bis  zu  3  Proz.  der  untersuchten  Fleischwaren. 
Türk  in  Lübeck  fand  sogar  10  Proz.  der  amerikanischen  Speckseiten 
und  Schinken  trichinös.  Die  Parasiten  scheinen  allerdings  fast  stets 
abgestorben  zu  sein  (C.  Frankel  &  Wasserfuhr,  Engel-Reimers, 
Colin,  Rebgurgen  &  Vulpian).  Doch  haben  sich  in  Bremen 
1873  (Focke)  20  Erkrankungen  infolge  Genusses  amerikanischen 
Fleisches  ereignet,  und  Hertwig,  Johne,  J.  Chatin,  Fourment  und 
Ostertag  gelang  es  auch,  mit  Trichinen  aus  amerikanischen  Fleisch- 
waren Versuchstiere  zu  infizieren. 

Bei  ungenügender  Kenntnis  der  Untersucher  haben  schon  Essig- 
älchen  (Anguillula  aceti),  die  sog.  RAiNEYSchen  Körperchen 
oder  MiEscHERschen  Schläuche,  verkalkte  Finnen,  Gua- 
ninablagerungen  und  Tyrosinkristalle  zu  Täuschungen  An- 
laß gegeben*). 

Es  wäre  falsch,  anzunehmen,  die  obligatorische  Trichinenschau 
biete  absolute  Gewähr  vor  Trichineninfektion.  Eine  ganze  Reihe 
von  Epidemien  sind  auf  Fahrlässigkeit  der  Beschauer  zurückzuführen. 
So  war  z.  B.  das  Schwein,  von  dem  die  im  Spätherbst  1883  in  Emers- 
leben  grassierende  schwere  Epidemie  mit  403  Erkrankungen  und 
66  Todesfällen  ausging,  sowohl  von  dem  Fleischer  als  auch  von  dem 
gesetzlich  angestellten  Fleischbeschauer  als  trichinenfrei  erklärt 
worden  (Lesshaft).  Aehnliche  Vorkommnisse  wurden  noch  eine 
ganze  Reihe  bekannt.  Nach  einer  Zusammenstellung  von  Stiles, 
Wardell  &  Hasall  sollen  von  6329  Erkrankungen  mit  318  Todes- 
fällen, die  in  den  Jahren  1881 — -1898  in  Deutschland  zur  Beobach- 
tung kamen,  2042  Erkrankungen  und  112  Todesfälle  durch  Infektion 
infolge  Genusses  von  Fleisch  entstanden  sein,  welches  untersucht  und 
als  trichinenfrei  dem  Verkehr  übergeben  worden  war.  Da  wir  mit 
menschlicher  Unvollkommenheit,  ja  mit  grober  Fahrlässigkeit  rechnen 
müssen,  so  erscheint  es  angezeigt,  selbst  an  Orten  mit  obligatorischer 
Trichinenschau  das  Publikum  immer  wieder  auf  die  Gefahr  hinzu- 
weisen, die  im  Genüsse  rohen  oder  halbrohen  Schweinefleisches  liegt. 
Der  beste  und  einzig  wirksame  Schutz  vor  Trichinen-, 
infektion  besteht  darin,  Schweinefleisch  nur  in  gut  ge- 
kochtem oder  andersartig  durch  Hitze  genügend  zube- 
reitetem Zustande  zu  genießen. 


*  Als  praktischer  Ratgeber  bei  der  Trichinenschau  sei  auf  „Johnes  Tri- 
chinenschauer" von  R.  Edelmann  hingewiesen. 
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Daß  die  Sitte,  in  welchem  Zustande  das  Fleisch  genossen  wird, 
•ranz  wesentlich  die  Häufigkeit  der  Trichinose  unter  den  Menschen 
bedingt,  zeigt,  daß  in  Nordamerika  trotz  starker  Verbreitung  der 
Trichtnen  unter  den  Schweinen  nur  relativ  selten  Trichinosiserkran- 
kungcn  bekannt  werden.  Leichtere  Infektionen  scheinen  nach  den 
Beobachtungen  Williams'  allerdings  ziemlich  häufig  zu  sein  (siehe 
S.  102),  aber  auch  Williams'  Zusammenstellung  beweist  aufs  deut- 
lichste die  Bedeutung  der  Art  der  Ernährung.  Daß  die  Trichinen  in  der 
Phase  der  eingekapselten  Muskeltrichinen  thermische  Einflüsse  relativ 
o-ut  ertragen,  wurde  früher  erwähnt.  Sicher  abgetötet  werden  sie  erst 
bei  Eigen temperaturen  von  62—700  C  (Fiedler).  Nach  Unter- 
suchungen im  Deutschen  Kaiserlichen  Gesundheitsamte 
erreichte  die  Temperatur  in  einer  großen  Kalbskeule  im  Innern  aber 
erst  nach  SVg-stündigem  Kochen  71°.  Es  bietet  also  nur  genügend 
langes  Kochen  kleinerer  Fleischstückchen  absolute  Sicherheit. 
Bei  der  Heißräucherung  und  dem  Einpökeln  hängt  der 
schützende  Wert  sehr  von  der  Intensität  und  der  Dauer  des  Prozesses 
ab;  die  kalte  Räucherung  und  die  Schnellräucherung  haben 
kaum  einen  Wert.  Beim  Einpökeln  des  Fleisches  gehen  die 
Parasiten  nur  langsam  zugrunde.  Bei  dünneren  Fleischschichten 
tritt  dies  spätestens  nach  6  Wochen  ein,  in  dicken  kann  es  aber  bis 
5  Monate  dauern  (Blasius).  Die  Tatsache,  daß  das  imjportierte  ameri- 
kanische Schweinefleisch,  trotzdem  es  in  einem  großen  Prozentsatz 
mit  Trichinen  durchsetzt  ist,  selten  lebende  Parasiten  enthält,  führte 
OsTERTAG  auf  den  Einfluß  der  Anstrocknung  infolge  gleichmäßiger 
Durchpökelung  zurück. 

Daß  bei  der  gewöhnlichen  Zubereitung  der  Speisen  durch  Kochen 
und  Braten  nicht  immer  die  innersten  Schichten  des  Fleischstückes 
genügend  erhitzt  werden,  um  alle  Trichinen  abzutöten,  geht  aus  der 
Tatsache  hervor,  daß  nicht  wenige  Erkrankungen  vorgekommen  sind, 
welche  der  Genuß  „gekochten"  oder  „gebratenen"  Fleisches  zur  Folge 
hatte.  Meist  wurde  dabei  allerdings  die  Beobachtung  gemacht^  daß 
sich  die  betreffenden  Fälle  durch  ihre  Gutartigkeit  auszeichneten ; 
d.  h.  es  lag  ihnen  nur  eine  geringe  Infektions-Intensität  zugrunde. 

Kratz  berichtete  anläßlich  der  Hederslebener  Epidemie, 
daß  u.  a.  nach  Genuß  von  rohem  Hackfleisch  201  Personen,  von 
gebratenem  Hackfleisch  48,  von  Schweinebraten  7  und  von  ge- 
kochtem Schweinefleisch  1  Person  erkrankten.  Es  braucht  nicht 
jedes  trichinige  Fleisch  zu  Erkrankungen  zu  führen,  denn  es  ist 
hierzu,  wie  wir  schon  erwähnt  haben,  .eine  gewisse  minimale  Inten- 
sität der  Trichineninvasion  notwendig.  Ferner  sind  nicht  alle  leben- 
den Muskeltrichinen  weiter  entwickelungsfähig.  Sog.  „jungtrichiniges" 
Fleisch,  in  welchem  die  Muskeltrichinen  noch  nicht  eine  Länge  von 
^'5—0.6  ii^m,  also  auch  noch  nicht  die  spiralige  Aufrollung  erreicht 
haben  und  noch  nicht  der  geschlechtlichen  Differenzierung  und  Weiter- 
entwickelung zu  Darmtrichinen  fähig  sind,  ist  ungefährlich. 
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Erklärung  der  Tafeln. 

Tafel  I. 

Darmtrichinen, 

Fig.  1.  Weibchen. 

m  =  terminale  Mnnclöffnung. 
mu  =  Munddarm. 
z  —  Zellen  körper. 

,(•  =  weibüche  Geschlechtsöffnung. 

V  =  Vagina,  in  ihr  em  vor  der  Geburt  stehender  Embryo, 
c/i  =  Chylusmagen. 

,^  ^  vorderer  Teil  des  Uterus  mit  ausgebildeten  Embryonen, 
e  =  befruchtete  Eier. 

s  =  Samentasche  (Eeceptaculum  seminis)  mit  Sperma. 
o  —  Ovarium. 

a  =  terminale  Afteröffnung. 

Fi"-.  2.  Vorderer  Teil  des  Uterus  mit  Vagina  und  äußerer  Geschlechts- 
öffnung. 

V  =  Vagina,  in  ihr  ein  vor  der  Geburt  stehender  Embryo. 
E  =  zwei  freie,  geborene  Junge  Trichinen. 

u  =  vorderer  Teil  des  Uterus  mit  ausgebildeten  Embryonen. 
z  =  Zellenköi-per. 
ch  =  Chylusmagen. 

Fig  3!  AusgCAvachsene  Muskeltrichine,  weiblich  (nach  E.  Lbückart). 

^=  Zellenkörper. 
0  =  Oesophagus. 
ch  =--  Chvlusmagen. 

G  =  nach  hinten  bhnd  endigende  Geschlechtsdrüse  (Anlage), 
i?"  =  FAEBEscher  Körnerhaufen. 

Fig.  4.  Männchen. 
m  =  terminale  Mundöffnung, 
mw  =  Munddarm. 
z  =  Zellen  körper. 
ch  =  Chylusmagen. 
sa  =  Samenleiter  (absteigend). 
h  —  Hoden. 

=  Samen  blase  (Vesica  seminalis). 
d  =  Darm. 
cl  =  Kloake. 

za  =  die  beiden  für  das  Männchen  charakteristischen  zapfenartigen  Gebilde. 

Tafel  n. 

Entwicklung  der  Muskeltrichinen  und  Muskelveränderung. 

Fig.  1.  Eben  eingedrungener  Trichinenembryo.  Querstreifung  der  Muskel- 
fasern noch  erhalten. 

Fig.  2,  oben:  Beginn  der  Ausbuchtung  der  befallenen  Muskelfaser. 
Diese  verhert  zuerst  ihre  Querstreifung,  dann  nimmt  sie  mehr  homogene 
Beschaffenheit  an.  Die  Affinität  zu  Eosin  fängt  an  zu  schwinden  ;  die  Muskel- 
kerne nehmen  mehr  ovale  Gestalt  an,  werden  größer  und  beginnen  sich  ins 
Innere  der  Faser  zu  senken. 

Fig.  2,  unten:  Von  einer  Trichine  durchwanderte  Faser. 

Fig.  3.  Weiterschreiten  des  Prozesses. 

Fig.  4.  Muskeltrichine,  eben  nach  vollendeter  spiraliger  Auf  rollun g. 
Die  mächtig  geschwollenen  Muskelkerne  in  Gruppen ,  zum  Teil  um  die 
Trichine  angeordnet.  Der  von  der  Trichine  entfernte  Teü  der  degenerierten 
Faser  ist  kollabiert,  und  die  körnig  zerfallene  Masse  zum  Teil  resorbiert.  Die 
Trichine  erscheint  schon  nicht  mehr  innerhalb,  sondern  zwischen  den 
Muskelfasern. 
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Tafel  III. 

Muskeltrichinen  (Ratte). 
Nativ- Quetschpräparat.  Schwache  Vergrößerung,  Objektiv  Zeiss  AA,  Okular  3. 

Fig.  1.  Trichinencyste  mit  spiralig  auf  gerollter  Trichine,  5— 6  Wochen 
nach  der  Infektion;  noch  keine  Kapselbildung, 

Fig.  2.  Spätere  Phase  (ungefähr  5  Monate  nach  der  Infektion)  mit  deutlicher 
Kapsel  um  die  Cyste;  das  Präparat  illustriert  ferner  die  zunehmende  An- 
häufung von  FettzeUen  an  den  Polen,  in  der  Art,  daß  schließhch  (al)er 
sekundär)  die  Kapsel  inmitten  von  Fettgewebe  zu  hegen  kommt. 
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IV. 


Die  Ecliinokokken  und  die  Serumdiagnostik  der 
EcMnokokkenkrankheit. 

Von 

Prof.  Dr.  Weinberg*) 

in  Paris. 


Die  moderneu  Forschungen  haben  die  interessante  Tatsache  zu- 
tage gefördert,  daß  die  Helminthen  in  gleicher  Weise  wie  die  Bak- 
terien Toxine  sezemieren,  deren  Eesorption  je  nach  der  Menge  ent- 
weder den  Tod  des  Organismus  bedingen  oder  zur  Bildung  von 
Antikörpern  füliren  kann,  welche  sich  vollkommen  wie  die  im 
Verlaufe  der  Infektionskrankheiten  entstehenden  Immunstoffe  ver- 
halten. Unter  allen  Formen  der  Helminthiasis  ist  die  Echinokokken- 
krankheit diejenige,  bei  welcher  die  Reaktion  des  Organismus  gegen- 
über der  Einwirkung  dieser  toxischen  Produkte  am  sorgfältigsten 
studiert  worden  ist,  und  zwar  infolge  der  Ermittelung,  daß  bei  dieser 
Krankheit  wie  bei  gewissen  Infektionskrankheiten  die  Eigenschaften 
des  Serums  es  ermöglichen,  die  Diagnose  zu  stellen. 

Wir  beabsichtigen  nicht,  hier  eine  vollständige  zoologische  Studie  über  die 
Larve  der  Taenia  echinococcus,  welche  das  Agens  der  Echinokokkenkrank- 
heit ist,  zu  geben ;  Einzelheiten  müssen  den  speziellen  Handbüchern  überlassen 
werden.  Wir  wollen  an  dieser  Stelle  hauptsächlich  unsere  Kenntnisse  über  die 
Eigenschaften  und  die  Entwickelung  dieser  Larven  kurz  zusammenfassen,  von 
welchen  die  eine  die  unilokuläre  Echinokokkenkrankheit,  die  andere  die  alveoläre 
Form  der  Krankheit  verursacht.  Daneben  sollen  einige  allgemeine  Angaben  über 
die  Läsionen  und  die  klinischen  Erscheinungen  der  Krankheit,  sowie  namentlich 
die  Eigenschaften  der  Echinokokkenflüssigkeit  und  deren  biologische  Reaktionen 
(Eosinophilie,  Bildung  von  Präzipitinen,  voll  spezifischen  und  anaphylaktischen 
Antikörpern),  auf  welchen  die  Serumdiagnostik  der  Krankheit  basiert,  besondere 
Berücksichtigung  finden. 

Die  Echinokokken  und  die  Echinokokkenkrankheit. 

Die  Echinokokkenkrankheit  wird  durch  die  Larve  einer  Taenia 
verursacht,  die  als  Schmarotzer  im  Darme  des  Hundes  lebt.  Diese  Larve 
wird,  und  zwar  als  Cyste,  in  den  Geweben  des  Menschen  und  einer 
größeren  Anzahl  von  Säugetieren  angetroffen.  Es  sind  zwei  Formen 
derselben  bekannt,  nämlich  der  Echinococcus  polymorphus, 
welcher  primitive  (primitive  Echinokokkenkrankheit  oder  hydatischc 
unilokuläre  Cyste)  oder  sekundäre  (sekundäre  Echinokokkenkrankheit) 
Läsionen  verursacht,  und  der  Echinococcus  multilocularis, 
welcher  das  Agens  der  alveolären  Echinokokkose  ist. 


*)  Ins  Deutsche  übersetzt  von  Dr.  CARRiERE-Bern  (Anra.  der  Red.). 
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Echinococcus  polymorphus. 

Der  Echinococcus  polymorphus  wird  beim  Menschen  so- 
wie bei  vielen  Säugetieren,  ganz  besonders  bei  den  Wiederkäuern  und 
dem  Schwein,  angetroffen. 

Die  Infektion  kommt  durch  Verschlucken  von  Taeniaeiern  zu- 
stande, welche  aus  dem  Darme  des  Hundes  ausgeschieden  sind.  Der 
experimentelle  Beweis  dafür  ist  von  vielen  Autoren  geliefert  worden, 
welche  verschiedenen  Tieren,  namentlich  Schweinen,  reife  Proglottiden 
von  Taenia  echinococcus  verfütterten  (Haubner  1885,  Leückart 
1862,  Krabbe  &  Finsen  1866,  Deve  u.  a.). 

Die  in  den  Darm  des  infizierten  Tieres  gelangenden  Eier  ent- 
wickeln sich  zu  den  sogenannten  „hexacanthen  Embryonen",  welche 
in  die  Darmwand  eindringen  und  durch  die  Lymphgefäße  (Neisser, 
Deve;  oder  auch  auf  dem  Weg  der  Blutbahn  (Deve,  Chachereau) 
in  die  verschiedenen  Organe  einwandern.  Gewöhnlich  bleiben  sie  in 
der  Leber. 

Beim  Meerschweinchen  hat  Leuckart  1  Monat  nach  der  Einverleibung 
der  Proglottiden  unter  dem  serösen  Ueberzug  der  Leber  bindegewebige  Knötchen 
von  1  mni  Durchmesser  gefunden,  die  eine  Larve  von  200—300  enthielten. 
Nach  zwei  weiteren  Monaten  ist  die  Larve  ums  Doppelte  gewachsen ;  sie  ist 
hydropisch  geworden  und  besitzt  eine  innere  körnige  Membran  und  eine  äußere 
Cuticula.  Nach  5  Monaten  mißt  die  Larve  im  Durchschnitt  10 — 12  mm.  Das 
ist  das  erste  Stadium  der  Mutterblase  der  hydatischen  Cyste,  die  größer  als  der 
Kopf  eines  Erwachsenen  werden  kann. 

Die  anatomische  Struktur,  sowie  die  Entwickelung  der  Mutterblase  wurden 
durch  die  Untersuchungen  von  Leuckart,  Naunyn,  Moniez  und  anderen  fest- 
gestellt. 

Die  Mutterblase  (oder  Hydatide)  wird  durch  eine  weißliche  Membran  ge- 
bildet, in  welcher  sich  eine  gewöhnlich  kristallhelle  Flüssigkeit  befindet ;  öfters 
schwimmen  darin  Bläschen,  welche  durch  Knospung  von  der  Mutterblase  ent- 
standen sind,  sowie  mikroskopisch  kleine  Taeniaköpfe  (Scolices). 

In  der  Wand  der  Mutterblase  kann  man  zwei  Schichten  unterscheiden : 
eine  äußere  lamellenartige,  gestreifte  Schicht,  welche  durch  übereinanderliegende 
Straten  einer  chitinähnlichen  Substanz  gebildet  und  als  hydatische  oder  kuti- 
kuläre  Membran  bezeichnet  wird  und  eine  innere  Schicht,  die  den  Namen  paren- 
chymale  oder  germinale  oder  auch  proligere  (sprossende)  Membran  erhalten  hat 
und  durch  ein  körniges,  glykosereiches  Syncytium  gebildet  wird.  Die  liydatische 
Schicht  wird  durch  die  parenchymale  sezerniert,  bleibt  aber  lebendig.  Zwischen 
den  Straten  der  Cuticula  sind  protoplasmatische  Einschlüsse  enthalten,  welche 
sprossen  und  knospen  können.  Durch  diese  Knospung  entstehen  die  Tochter- 
blasen, wie  es  Moniez  (1880)  beschrieben  hat :  Die  protoplasmatischen  Ein- 
schlüsse werden  größer,  sezernieren  eine  chitinöse  Membran  und  es  bildet  sich 
schließlich  in  denselben  ein  Hohlraum,  welcher  mit  einer  klaren  Flüssigkeit  ge- 
füllt ist.  Es  bilden  sich  somit  in  der  Membran  der  Mutterblase  kleine  Bläschen, 
welche  dieselbe  Struktur  aufweisen.  Diese  Tochterblasen  wachsen,  werden 
schließlich  frei  und  fallen  entweder  in  den  Hohlraum  der  Mutterblase  (interne 
oder  endogene  Bläschen)  oder  außerhalb  desselben  (externe  oder  exogene  Bläs- 
chen). Gewöhnlich  werden  diese  zwei  Arten  von  Bläschen  zur  gleichen  Zeit 
in  derselben  Cyste  nicht  angetroffen. 

Da  die  externen  Bläschen  immer  klein  bleiben,  so  können  sie  leicht  über- 
sehen werden.  Bei  Menschen  kommen  sie  selten  vor,  häufiger  bei  den  Wieder- 
käuern. Die  internen  Bläschen  sind  viel  größer  (ihre  Größe  schwankt  zwischen 
derjenigen  eines  Hirsekornes  und  einer  Orange)  und  werden  gewöhnlich  beim 
Pferde  und  beim  Schweine  beobachtet. 

In  den  Wänden  der  Tochterblase  kann  eine  zweite  Generation  von  Bläschen 
entstehen  (Enkelbläschen). 

Die  ursprüngliche  Hydatide,  sowie  die  aus  derselben  entstandenen  Tochter- 
bla.sen  können  längere  Zeit  in  ihrem  Zustande  beharren,  ohne  Taeniaköpfe  zu 
bilden  ;  sie  werden  in  diesem  Falle  als  steril  bezeichnet  (accphalocystes  Stadium 
von  Laennec).  In  der  Regel  aber  sieht  man  aus  der  inneren  oder  parenchymalen 
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Schicht  der  Ilydatide  Knospen  (sprossende  Bläschen)  sich  bilden,  aus  welchen 
dann  Scoliccs  entstehen.  Der  Prozeß  ^eht  wie  folgt  vor  sich  :  Auf  der  inneren 
Seite  der  parenohynialen  Membran  bildet  sich  durch  lokale  Sprossung  des  Syn- 
cytiunis  eine  Knospe,  in  welcher  nachträglich  ein  Hohlraum  entsteht ;  dann 
bildet  sich  ein  Stiel.  Die  innere  Wand  des  so  entstandenen  sprossenden  Bläs- 
chens ist  mit  einer  dünnen  strukturlosen  Cuticula  überdeckt. 

Die  sprossenden  Bläschen  haben  gewöhnlich  einen  Durchmesser  von  250 
bis  500  Jedes  solche  Bläschen  kann  5,  10  und  15,  seltener  20 — 34  Taenia- 
köpfe  bilden.  Der  Skolex  entsteht  durch  Bildung  einer  länglichen  gestielten 
Knospe  innerhalb  des  Bläschens.  Am  freien  Ende  dieser  Knospe  erscheinen 
die  Endhaken  und  zwei  seitliche  Saugnäpfe.  Dann  bildet  sich  am  Endstück 
des  Scolex  eine  kleine  Vertiefung,  in  welcher  die  Haken  sich  befinden,  während 
die  Saugnäpfe  seitlich  liegen.  Jeder  Scolex  besitzt  30 — 35  Haken,  welche  etwas 
größer  sind  als  diejenigen  einer  erwachsenen  Taenia. 

Wenn  die  sprossenden  Bläschen  bersten,  fallen  die  in  denselben  entstandenen 
Scolices  in  die  hydatische  Flüssigkeit.  Da  die  Mutterblase  und  die  Tochterblasen 
eine  Unzahl  sprossende  Bläschen  bilden  können,  so  entstehen  dadurch  Blillionen 
Taeniaköpfe,  welche  in  der  Flüssigkeit  der  fruchtbaren  Blase  schwimmen  und 
das  Aussehen  eines  wirklichen  hydatischen  Sandes  (sable  hydatique)  darbieten. 

Die  Eigenschaften  der  hydatischen  Flüssigkeit  sollen  später  besprochen 
werden. 

Primäre  Echinokokkenkrankheit. 

Die  Anwesenheit  des  encystierten  Parasiten  in  den  Geweben  des 
Menschen  oder  der  Säugetiere  verursacht  verschiedene  anatomisch- 
pathologische Veränderungen,  sowie  klinische  Erscheinungen,  welche 
für  die  primitive  Echinokokkenkrankheit  (oder  hydatische  Cyste) 
charakteristisch  sind. 

Infolge  ihrer  besonderen  Lage  wird  die  Leber  am  häufigsten  be- 
troffen. Wie  es  die  statistischen  Erhebungen  von  Peiper,  NEissERU.a. 
ergeben  haben,  liefert  die  Leber  mehr  Echinokokkenfälle  als  sämt- 
liche anderen  Organe.  Hierauf  folgen  in  abnehmender  Reihe  die 
Lungen,  die  Nieren,  das  Gehirn,  die  Beckenorgane,  die  Milz,  die 
Muskeln,  die  Knochen  usw.  Kein  Gewebe,  kein  Organ  wird  von  den 
Parasiten  verschont.  Die  hydatische  Cyste  ist  gewöhnlich  vereinzelt; 
es  können  aber  auch  mehrere  Cysten  bei  demselben  Individuum  an- 
getroffen werden,  sei  es  in  einem,  sei  es  in  mehreren  Organen.  Dupuy 
(1825)  hat  über  einen  Fall  bei  einem  Schwein  berichtet,  das  in- 
folge der  Entwickelung  von  zahlreichen  Hydatiden  in  verschiedenen 
Organen  (Leber,  Lungen,  Nieren,  Muskeln  usw.)  kachektisch  geworden 
war.  Aehnliche  Beobachtungen  wurden  von  M^gnin  (1881),  C.  Lemke 
(1883)  beschrieben. 

Das  Vorhandensein  von  multiplen  Hydatiden  bei  demselben  In- 
dividuum kann  durch  die  Aufnahme  und  die  gleichzeitige  oder  suk- 
zessive Entwickelung  von  mehreren  Embryonen  erklärt  werden  oder 
auch  durch  die  Bildung  und  die  Entwickelung  von  exogenen  Tochter- 
blasen oder  endlich  durch  die  vesikuläre  Umbildung  der  Scolices 
(siehe  Pathogenie  der  sekundären  Echinokokkenkrankheit). 

Da  die  Entwickelung  der  Larve  eine  sehr  langsame  ist,  so  treten 
die  durch  dieselbe  verursachten  Läsionen  nur  allmählich  auf;  sie  sind 
zugleich  mechanischer  und  toxischer  Natur  und  die  Schwere  der 
dadurch  bedingten  Erscheinungen  hängt  von  dem  Sitze  des  Tumors  ab. 

In  welchem  Organe  oder  in  welchem  Gewebe  die  Hydatide  auch 
entstehen  mag,  bildet  sich  stets  um  die  Cuticula  derselben  infolge 
der  Reaktion  des  in  Mitleidenschaft  gezogenen  Gewebes  eine  Ab- 
wehrmembran, welche  von  den  Autoren  „membrane  adventice"  (binde- 
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gewebige  Kapsel)  genannt  wird  und  deren  Struktur  durch  die  Arbeiten 
von  LicHTENiiELD  (1904),  JoEST  &  Felber  (1908),  Gasse  (1910)  fest- 
gelegt worden  ist.  Nach  diesen  Autoren  wird  die  Membran  durch 
Bindegewebe  gebildet,  welches  mit  Rundzellen  und  polynukleären  (meist 
eosinophilen)  Leukocyten  infiltriert  ist.  Diese  Struktur  ist  verschieden, 
je  nach  den  physiologischen  Verhältnissen  des  Parasiten;  nach  Joest 
&  Felbek  sind  die  eosinophilen  Leukocyten  zalilreicher  in  der  Wand 
der  fruchtbaren  als  in  derjenigen  der  sterilen  Cysten.  Gasse  hat  aber 
das  Gegenteil  konstatiert.  Es  sei  nur  bemerkt,  daß  in  der  Wand  von 
zwei  multilokularen  Cysten  mit  abgestorbenen  Parasiten  von  Joest 
&  Felber  keine  eosinophilen  Leukocyten  gefunden  worden  sind.  In 
17  Fällen  von  Echinokokkenkrankheit  beim  Menschen  hat  Btv^ 
12mal  eine  lokalisierte  Eosinophilie  beobachtet  und  er  nimmt  an, 
daß  ein  gewisser  Parallelismus  zwischen  der  Anzahl  der  eosinophilen 
Leukocyten  in  den  Wänden  der  Cyste  und  der  Anwesenheit  der- 
selben im  Blute  besteht.  Sabraz£;s  (1903),  Chauffard  &  Boidin(1907), 
BoiDiN  &  Fiessinger  (1908)  haben  konstatiert,  daß  neben  den  aus 
dem  Blute  stammenden  polynukleären  eosinophilen,  auch  mononukleäre 
eosinophile  Leukocyten  in  der  Wand  der  Cyste  gefunden  werden 
können,  welche  an  Ort  und  Stelle  durch  Umbildung  der  Lymphocyten 
entstanden  sind,  wie  es  Dominici,  Weidenreich  u.  a.  annehmen. 

Jedenfalls  ist  die  lokale  Eosinophilie  in  der  bindegewebigen 
Kapsel  eine  allgemeine  Erscheinung,  welche  mit  der  Toxizität  der 
Echinokokkenflüssigkeit  im  Zusammenhang  steht. 

Die  Bildung  dieser  Membran  ist  aber  nicht  die  einzige  Läsion, 
welche  durch  die  Hydatide  verursacht  wird.  Wenn  die  Cyste  sich 
im  Innern  eines  Organes  entwickelt,  so  degenerieren  die  komprimierten 
Gewebe  desselben  und  man  sieht  die  Epithelzellen  der  Leber,  der 
Lunge,  der  Nieren  usw.  verschwinden;  zugleich  kommt  es  öfters  zu 
einer  Kompensationshypertrophie. 

Durch  die  Zerstörung  der  Gewebe  können  spontane  Frakturen 
(Zwerchfell,  Pleura),  Hämorrhagien  usw.  entstehen.  Wenn  die  Cyste 
sich  frei  entwickeln  kann,  wie  z.B.  in  einer  serösen  Höhle,  so  entstehen 
die  mechanischen  Läsionen  langsam  und  hängen  von  dem  Sitze  des 
Tumors  ab  (Kompression  der  Gallenwege,  der  Lunge,  des  Herzens, 
der  Beckenorgane,  des  Gehirnes,  des  Augapfels). 

In  allen  Fällen,  wo  chirurgisch  nicht  eingegriffen  wird,  kommen 
drei  Eventualitäten  in  Betracht:  die  Cyste  kann  sich  nach  außen  oder 
in  eine  Körperhöhle  entleeren,  sei  es  spontan,  sei  es  infolge  eines 
Traumas,  sie  kann  absterben  und  degenerieren  (Kalkdegeneration) 
und  schließlich  kann  sie  infiziert  werden  und  sich  in  eine  vereiterte 
hydatische  Cyste  umwandeln. 

Erfolgt  die  Perforation  nach  außen  oder  in  eine  Körperhöhle,, 
welche  mit  der  Außenwelt  kommuniziert,  wie  z.  B.  in  den  Dann  oder 
in  die  Bronchien,  so  kann  Heilung  die  Folge  dieser  Perforation  sein. 
Entleert  sich  die  Cyste  hingegen  in  eine  große  sei'öse  Höhle,  so  können 
durch  die  Resorption  der  Echinokokkenflüssigkeit  schwere  toxische 
Erscheinungen  auftreten;  in  solchen  Fällen  können  auch  sekundäre 
Verpflanzungen  der  Scolices  in  die  Serosa  zustande  kommen  (siehe 
Pathogenität  der  sekundären  Echinokokkenkrankheit).  Wenn  endlich 
die  Cyste  ihren  Inhalt  in  ein  größeres  Gefäß  entleert,  so  können  Em- 
bolien, Phlebitiden,  Thrombosegangränen  usw.  entstehen.  Je  älter 
die  Cyste  wird,  um  so  ausgesprochener  werden  die  Veränderungen  in 
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ihrer  histologischen  Struktur,  welche  ilirer  gänzlichen  Zerstörung 
vorangehen.  Die  Wcand  wird  dicker,  die  innere  Membran  löst  sich  ab 
und  faltet  sich.  Die  Flüssigkeit  wird  gelblich  und  da  sie  reichlich 
Fetzen  der  germinalen  Membran  enthält,  so  nimmt  sie  eine  käseähn- 
liche Konsistenz  an.  Hierauf  entstehen  Kalkablagerungen  und  die 
Verkalkung  dringt  allmählich  bis  zum  Zentrum  des  Tumors  vor.  Da- 
durch kann  spontane  Heilung  erfolgen. 

Die  Vereiterung  der  Cyste  kommt  immer  sekundär  nach  einer 
primitiven  Pericystitis  vor  (Dupre).  Nonnalerweise  ist  in  der  Tat 
die  Echinokokkenflüssigkeit  keimfrei  und  obwohl  sie  ein  vorzügliches 
Nälirmedium  für  die  Mikroben  darbietet  (Vinas),  so  bildet  die  un- 
versehrte Membran  der  Cyste  für  das  Eindringen  der  Bakterien  ein 
unüberwindliches  Hindernis.  Aber  unter  dem  Einfluß  der  infolge  eines 
Traumas  oder  einer  begleitenden  anderen  Krankheit  entstandenen 
Pericystitis  wird  die  Ernährung  des  Parasiten  gestört,  die  äußere 
^^'and  -wird  körnig,  gelblich,  trocknet  ein,  so  daß  am  Ende  die  patho- 
genen  Mikroorganismen  eindringen  können.  So  entsteht  dann  eine 
Eiteransammlung,  welche  sämtliche  Erscheinungen  eines  tiefen  Ab- 
szesses darbieten  kann. 

Die  Kenntnis  der  durch  den  Echinococcus  polymorphus  verur- 
sachten Läsionen  gestattet  uns  über  die  Natur  und  die  Mannigfaltigkeit  der 
Symptome  der  Kz-ankheit  ein  Urteil  zu  gewinnen  und  ermögücht  dadurch  dem 
Kliniker  die  Stellung  der  Diagnose.  Ohne  in  die  Einzelheiten  der  Symptomato- 
logie einer  jeden  Lokalisation  des  Parasiten  einzutreten,  können  wir  allgemein 
zwischen  den  physikalischen  Zeichen,  welche  durch  die  Anwesenheit  einer 
encystierten  Flüssigkeitsansammlung  in  den  Organen  bedingt  werden  und  den 
toxischen  Erscheinungen  infolge  der  Resorption  der  durch  den  Parasiten  sezer- 
nierten  Produkte  unterscheiden. 

Neben  den  gewöhnüchen  physikalischen  Symptomen  ( Deformier  ung  der 
Organe,  der  Bauch  wand,  der  Brustwand,  Dämpfung  usw.)  sind  auch  besondere 
Erscheinungen  beschrieben  worden :  so  z.  B.  das  von  Brianqon  angegebene 
hydatische  Knistern  (fremissement  hydatique),  welches  bei  leichter  Palpation  der 
Cyste  entsteht,  wahrscheinlich  infolge  von  gegenseitigem  Anschlagen  der  Tochter- 
blasen in  der  Mutterblase.  Chauffard  hat  neuerdings  ein  anderes  Symptom 
beschrieben,  nämlich  die  transthoracische  Fluktuation  (flot  trans-thoracique), 
die  sich  bei  der  Perkussion  des  Tumors  durch  den  ganzen  Thorax  verbreitet. 

Die  X-Strahlen  vermögen  nicht  durch  den  Tumor  hindurchzugehen  (Levy- 
DoRN  und  Zadeck),  so  daß  die  Cyste  durch  die  Radiographie  sichtbar  gemacht 
werden  kann,  was  für  den  Chirurgen  von  großer  Bedeutung  ist. 

Wir  wollen  nicht  auf  die  Symptome  eingehen,  welche  durch  den  Druck 
verursacht  werden,  den  die  Cyste  auf  die  in  ihrer  Nähe  befindlichen  Organe 
ausübt,  und  die  je  nach  dem  Sitze  des  Tumors  verschieden  sind  (Kompression 
des  Darmkanals,  der  Gallen wege,  der  Ureteren,  der  Lungen,  des  Herzens  usw.). 

Die  toxischen  Erscheinungen,  obwohl  sie  nicht  konstant  auftreten,  können 
ebenfalls  für  die  Diagnose  verwendet  werden. 

Bei  den  Kranken  werden  nicht  selten  urticaria-ähnliche  Ausschläge  beob- 
achtet, namentUch  nach  der  Punktion  der  Cyste  oder  nach  einem  chirurgischen 
Eingriff. 

Ebenso  kann  auch  die  Bluteosinophilie,  diese  wichtige  Erscheinung,  die  zu 
zahlreichen  experimentellen  Untersuchungen  Anlaß  gegeben  hat,  nützliche  An- 
naltspunkte für  die  Diagnose  liefern. 

Unter  die  toxischen  Erscheinungen  der  Krankheit  reiht  Dieülafoy  die 
starke  Abneigung  gegen  fette  Nährsubstanzen  ein,  sowie  die  Regurgitation  solcher 
'-.ubstanzen,  Erscheinungen,  welche  bei  gewissen  Kranken  beobachtet  werden. 
Lnsere  persönliche  ErfaJirung  hat  uns  aber  gelehrt,  daß  diese  Symptome  sehr 
inkonstant  smd  und  mehr  mit  der  Kompression  des  Darmkanals  als  mit  einer 
toxischen  \\  irkung  in  Zusammenhang  stehen. 

Zusammenfassend  geht  aus  obigen  Feststellungen  hervor,  daß 
die  Diagnose  der  Krankheit  eine  sehr  schwierige  ist.  Am  häufigsten 
wird  sie  eher  aus  Wahrscheinlichkeiten  als  aus  bestimmten,  spezi- 
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fischen  Symptomen  gestellt  werden  können.  Unter  solchen  Umständen 
ist  es  leicht  begreiflich,  daß  dem  Nachweis  von  Antikörpern  im 
Organismus  eine  große  Bedeutung  zukommt  und  daß  die  verschiedenen 
serologischen  Methoden,  deren  Studium  das  Hauptkapitel  unserer 
Arbeit  bildet,  eine  große  Rolle  in  der  Diagnose  der  Krankheit 
spielen. 

Die  Echinokokkenkrankheit  ist  sehr  verbreitet  und  in  allen  Konti- 
nenten beobachtet  worden,  namentlich  da,  wo  Viehzucht  betrieben 
wird  und  wo  Menschen  und  Hunde  einerseits,  Hunde  und  Vieh 
andererseits  in  nahe  Berührung  miteinander  kommen. 

Unter  den  am  meisten  betroffenen  Ländern  seien  Island  (Kkabbe 
1866,  FiNSEN  1869  ,u.  a.),  Südamerika  (Cranwell  &  Vegas  1901), 
Australien  (F.  Thomas)  usw.  erwähnt.  Auf  dem  europäischen  Fest- 
lande ist  Mecklenburg  am  stärksten  heimgesucht.  In  Rußland  wird 
die  Krankheit  am  häufigsten  in  den  Südprovinzen  (Kaukasien,  Don- 
gebiet) angetroffen.  In  Frankreich  wurde  die  Echinokokkenkrankheit 
in  Ronen  und  in  Paris  nachgewiesen,  ebenso  in  der  Gegend  der 
,, Landes"  (Adrien  1911).  Um  einen  Begriff  von  der  Häufigkeit  der 
Krankheit  in  Paris  zu  geben,  möge  der  Hinweis  genügen,  daß  wir  seit 
unserer  ersten  Arbeit  über  die  Serumdiagnostik  der  Echinokokken - 
krankheit  420  Personen  untersucht  haben,  die  uns  seitens  der  Aerzte 
Zügewiesen  wurden.  Unter  diesen  Personen  ergab  die  Untersuchung 
in  60  Fällen  ein  positives  Resultat.  Ferner  hatten  wir  Gelegenheit, 
64  weitere  Fälle  vor  einiger  Zeit  operierter  Personen  zu  untersuchen, 
unter  welchen  wir  einige  Rezidivfälle  konstatieren  konnten.  Somit 
haben  wir  in  Paris  innerhalb  4  Jahre  nicht  weniger  als  124  Fälle  von 
Echinokokkenkrankheit  beobachtet.  Es  kommen  noch  einige  Fälle 
hinzu,  in  welchen  das  Serum  der  Kranken  an  anderer  Stelle  unter- 
sucht worden  war  :und  andere,  allerdings  weniger  zahlreiche  Fälle, 
bei  welchen  die  Serumdiagnostik  nicht  ausgeführt  wurde  oder  nicht 
ausgeführt  werden  konnte.  Allerdings  entsprechen  unsere  Zahlen 
nicht  dem  wirklichen  Vorkommen  der  Krankheit  in  Paris,  weil  die 
Aerzte  der  Provinz  öfters  Kranke  nach  Paris  senden,  deren  Zustand 
die  Behandlung  durch  sehr  geübte  Spezialisten  erfordert. 

Die  Prophylaxe  der  Krankheit  würde  keine  Schwierigkeiten  be- 
reiten, wenn  dafür  gesorgt  wäre,  daß  alles  infizierte  Fleisch  be- 
schlagnahmt und  zerstört  werde  und  daß  Hunde  von  Schlachthäusern 
ferngehalten  werden. 

Die  Behandlung  muß  ausschließlich  eine  chirurgische  sein.  Durch 
die  medikamentöse  Behandlung  wird  nur  dann  ein  gewisser,  wenn 
auch  immer  geringer  therapeutischer  Effekt  erzielt,  wenn  Dosen  ver- 
abreicht werden,  die  für  den  Organismus  toxisch  sind.  Die  äußere 
Behandlung  besteht  in  der  Exstirpation  der  Cyste  und  im  Falle,  wo 
ein  solcher  Eingriff  unmöglich  ist,  in  der  sogenannten  Marsupialisation. 
Die  Punktion,  sei  es  zum  Zwecke  der  Untersuchung  oder  zur  Ent- 
leerung des  Inhaltes  der  Cyste,  muß  als  gefährlich  betrachtet  und 
deshalb  verlassen  werden,  und  zwar  sowohl  wegen  den  toxischen  oder 
infektiösen  Erscheinungen,  die  dadurch  bedingt  werden  können,  als 
auch  wegen  der  sekundären  Echinokokkose,  welche  entstehen  kann, 
wenn  bei  der  Punktion  Flüssigkeit  mit  lebenden  Scolices  in  eine 
seröse  Höhle  gedrungen  ist. 
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Sekundäre  Echiiiokokkenkraiikheit. 

Die.  Erschein  Uli  gen  der  sekundären  Echinokokkenkrankheit  ent- 
stellen infolge  der  Verbreitung  und  der  Verpflanzung  der  Scolices, 
die  sich  dann  in  ein  Bläschen  umwandeln  können. 

Die  vesikuläre  Umwandlung  der  Scolices,  die  schon  von  Naunyn 
(1S62)  und  von  Leuckart  (1879)  vermutet  wurde,  aber  zu  jener  Zeit 
als  eine  zoologische  Ketzerei  galt,  wurde  durch  die  Arbeiten  von 
Lebedeff  &  Andreff  (1889),  von  Alexinsky  (1898)  und  von  Dtvfe 
definitiv  begründet. 

Nachdem  ein  Scolex  in  der  peritonealen  Höhle  frei  geworden 
ist,  setzt  er  sich  auf  der  Serosa  fest,  dringt  dann  in  dieselbe  ein 
und  macht  eine  charakteristische  Umwandlung  durch,  wobei  sein 
Protoplasma  hydropisch  wird  und  seine  Hacken  verschwinden,  während 
er  andererseits  eine  äußere  Cuticula  sezerniert.  So  entsteht  eine 
wirkliche  Tochterblase,  die  weiter  wachsen  und  sprossende  Bläschen 
bilden  kann.  Es  kann  aber  auch  geschehen,  daß  diese  Keime  sich 
sclüecht  entwickeln;  in  diesem  Falle  treten  sie  rasch  in  einen  Zu- 
stand der  Regression  ein  und  bilden  in  der  Serosa  Pseudomiliar- 
tuberkel,  welche  öfters  für  echte  Tuberkel  gehalten  wurden  und  heut- 
zutage ganz  gut  bekannt  sind  (Graham  1891,  Krückmann  1895, 
Lehne  1896,  de  Quervenier  &  Debove  1897,  Deve  1898,  Eie- 
mann).  Diese  Invadierung  des  Organismus  durch  die  Scolices  kommt 
gewöhnlich  dadurch  zustande,  daß  die  Blase  spontan  oder  infolge 
von  einer  äußeren  Einwirkung  platzt  und  die  freigewordenen  jungen 
Tänien  sich  sofort  an  Ort  und  Stelle  einnisten.  Die  Parasiten  können 
aber  auch  durch  die  Gallenwege  (Dfevi;)  oder  durch  die  Blutbahn 
weiter  transportiert  werden  (embolische  oder  metastatische  Echino- 
kokkose). 

Die  sekundäre  Echinokokkenkrankheit,  welche  schon  von  Ein- 
sen (1867),  Volkmann  (1877),  Potain  (1877)  vermutet  worden  war, 
wird  seit  den  denkwürdigen  Arbeiten  DEvi;s  von  den  Klinikern  all- 
gemein anerkannt  und  ist  von  verschiedenen  Autoren  erforscht  worden. 
(L.  Tait,  Krause,  Langenbach,  Debove  &  Soupault,  Poulalier, 
Fauchet  u.  a.) 

Die  meist  bekannte  Form  der  Krankheit  ist  die  peritoneale; 
man  darf  sogar  annehmen,  daß  sämtliche  Hydatiden-Cysten  des 
Bauchfelles  sekundären  Ursprungs  sind.  Dasselbe  gilt  für  die  Echino- 
kokken der  Pleura.  Multiple  sekundäre  Cysten  können  ebenfalls  in 
der  Leber,  in  der  Lunge,  im  Herzen,  in  den  Knochen  entstehen. 

Die  Evolution  der  sekundären  Hydatiden  ist  derjenigen  der 
primären  ähnlich.  Sie  können  abheilen,  vereitern  oder  platzen,  und 
je  nach  der  Evolution  sind  die  Symptome  und  die  Prognose  ver- 
l  M^^^'  Zurückbildung  der  Bläschen,  namentlich  in  der  Bauch- 
hohle, wird  aber  häufig  beobachtet  und  die  Prognose,  welche  an- 
scheinend eine  sehr  schwere  ist,  gestaltet  sich  dadurch  günstiger. 


Echinococcus  multilocularis. 

sonriPni^^  ^^'■^•^  ^^^^  E.  polymorphus  sehr  verschieden.  Sie  bietet  be- 

sonuero  zoologische  Merkmale  dar,  von  welchen  viele  noch  bestritten  werden 
chiakterSen  Läsionen,    welche   die   alveoläre  Hydatideu-Cyste 
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Vom  Stadium  des  „Embryo  hexacanthus"  an  ist  die  Entwickeiung  des 
L.  multilocularis  noch  wenig  bekannt.  In  einem  fortgeschrittenen  Stadium 
ihrer  Eiitwickcluug  besteht  die  Larve  aus  zahllosen,  sehr  kleinen  unregelniäßi<'en 
Alveolen,  welche  eine  gallertartige  Flüssigkeit  enthalten  und  durch  ein  dichtes 
fibroides  Reaktionsgewebe  voneinander  getrennt  werden.  Die  Größe  dieser  Alv&-' 
olen  übertrifft  nicht  diejenige  einer  Erbse.  In  ihnen  findet  man  keine  eigentliche 
hydatische  Flüssigkeit  und  auch  keine  freien  Tocliterblasen.  Nach  Deve  ge- 
nügt sogar  die  Anwesenheit  einer  einzigen  Tochterblase  in  einer  Cyste,  um  die 
Diagnose  auf  E.  multilocularis  auszuscheiden. 

Die  Wand  eines  jeden  Bläschens  wird  durch  eine  innere  gekörnte  Membran 
und  eine  strukturlose  Cuticula  gebildet.  Aus  der  Membran  können  sprossende, 
Scolices  enthaltende  Bläschen  entstehen. 

Nach  Meyer  (1881)  ist  die  besondere  Struktur  des  E.  multilocularis 
die  Folge  der  Entwickeiung  von  exogenen  Tochterblasen  und  Enkelblasen. 

Nach  Melnikoff  (1899)  und  Posselt  gibt  es  eine  äußere  körnige 
Membran,  die  sprossen  kann  und  von  welcher  sich  exogene  syncytiale  amöboide 
Fragmente  (Jugendformen)  ablösen  können,  aus  denen  Blasen  entstehen. 

Deve,  der  diese  Jugendformen  ebenfalls  beobachtet  hat,  gibt  davon  eine 
andere  Erklärung.  Er  hat  nachweisen  können,  daß  es  keine  äußere  körnige 
Membran  gibt.  Nach  ihm  hat  aber  die  innere  germinale  Membran  die  Fähigkeit, 
feine,  dünne  Fortsätze  auszusenden,  welche  in  die  Gewebe  des  Wirtes  eindringen 
und  eine  Cuticula  nur  sekundär,  aber  nicht  regelmäßig  sezernieren. 

Im  allgemeinen  nehmen  Posselt  (1906)  und  Elenevsky  (1907)  die  An- 
sichten von  Deve  an,  welcher  das  eigentümliche  Aussehen  des  Echinococcus 
multilocularis  durch  die  maligne  Wirksamkeit  und  die  unregelmäßige  Cuti- 
Gulabildung  des  körnigen  Syncytiums  erklärt. 

Infolge  der  Anwesenheit  des  E.  multilocularis  in  der  Leber 
des  Menschen  treten  Läsionen  auf,  welche  früher  als  kolloider  Krebs 
betrachtet,  deren  Natur  aber  von  Virchow  (1856)  erkannt  wurde  und 
von  Carri^ire  (1868)  als  alveoläre  hydatische  Cyste  beschrieben 
worden  sind. 

Der  Lebertumor  kann  die  Größe  des  Kopfes  eines  Erwachsenen 
erreichen  und  bietet  ein  poröses  Aussehen  dar,  ähnlich  demjenigen 
des  wurmstichigen  Holzes.  Im  Zentrum  des  Tumors  tritt  eine  pro- 
gressive Nekrose  auf,  welche  die  Bildung  einer  zentralen,  mit  einer 
gelblichen,  öfters  gallertartigen  oder  vereiterten  und  große  Sequester 
enthaltenden  Flüssigkeit  gefüllten  Höhle  zur  Folge  hat.  Der  Tumor 
wird  durch  eine  Kapsel  von  Reaktionsgewebe  begrenzt  und  wächst 
peripher  weiter.  Seine  Entwickeiung  kann  im  allgemeinen  mit  der- 
jenigen eines  malignen  Neoplasmas  verglichen  werden,  und  das  um 
so  mehr,  als  auch  Adenopathien  und  Metastasen  vorhanden  sind. 

Die  anatomischen  Merkmale  des  Tumors  bleiben  dieselben  bei 
allen  Individuen  und  in  allen  Ländern.  Beim  Menschen  gibt  es 
keine  Zwischenformen  zwischen  dem  E.  multilocularis  und  dem 
E.  polymorphus  (mit  Ausnahme  der  pseudomultil okulären  Cyste 
der  Knochen,  die  Dfev6  1912  beschrieben  hat). 

Der  Tumor  hat  immer  dieselben  Charaktere,  gleichviel  um  wel- 
ches Organ  es  sich  handelt  (Leber,  Lunge,  Gehirn,  Milz  usw.).  Die 
sekundären  Knötchen  weisen  dieselbe  Struktur  auf,  wie  der  primitive 
Tumor  (D^;v^:). 

Aus  diesen  anatomisch-pathologischen  Feststellungen  erklärt  sich, 
warum  die  Symptome  der  alveolären  hydatischen  Cyste  sich  mit 
denjenigen  eines  Lebertumors  decken  und  warum  die  Diagnose  der 
Krankheit  eine  schwierige  ist. 

In  der  Tat  wird  die  alveoläre  Echinokokkose  meistens  erst  bei  der 
Sektion  entdeckt;  aber  auch  dann  noch  wird  sie  von  nicht  er- 
fahrenen Aerzten  mit  einem  nekrotischen  Carcinom  verwechselt. 
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Die  o-eographische  Verbreitung  der  Krankheit  ist  eine  sehr  eigen- 
tümliche.'' Es  besteht  ein  bayerisch-tirolischer  Herd  (Posselt),  ein 
russischer  Herd  (Melnikoff)  und  vielleicht  ein  Herd  im  lioch- 
savoyen  (Dematteis  1890,  Daujat  1912). 

Allgemein  wird  angenommen,  daß  die  alveoläre  Echinokokkose 
nicht^  iif  denjenigen  Ländern  angetroffen  wird,  wo  die  unilokuläre 
hydatische  Cyste  am  häufigsten  vorkommt,  wie  in  Island,  in  Austra- 
lien, in  der  Argentinischen  Republik. 

Die  Prophylaxe  ist  dieselbe  wie  für  die  unilokuläre  Echino- 
kokkenkrankheit. Was  die  Behandlung  anbetrifft,  so  steht  nur  die 
partielle  Hepatektomie  den  Chirurgen  zur  Verfügung,  sie  ist  aber 
nur  in  ganz  seltenen  Fällen  indiziert. 


Beziehungen  zwischen  dem  E.  polymorphus  und  dem 

E.  multilocularis. 

Aus  den  Beschreibungen  dieser  zwei  Hydatidenformen  und  der 
von  denselben  verursachten  Läsionen  scheint  hervorzugehen,  daß 
zwischen  ihnen  bestimmte  Unterschiede  bestehen,  und  daß  sie  die 
Larven  von  zwei  verschiedenen  Tänien  darstellen. 

Die  experimentelle  Infektion  des  Hundes  durch  Verfütterung  von 
kranken  Organen  von  Menschen  und  Tieren  (van  Beneden  1850,  von 
Siebold  1853,  Naunyn  1862,  Nettleship  1867,  Leuckart  1879, 
Küchenmeister,  Krabbe  &  Einsen,  F.  Thomas  1885,  Eailliet 
1887  u.  a.)  haben  bewiesen,  daß  der  E.  polymorphus  die  Larve  der 
Taenia  echinococcus  ist. 

Die  ersten  Autoren,  welche  die  alveoläre  hydatische  Cyste  er- 
forscht haben,  waren  der  Meinung,  daß  das  besondere  Aussehen  des 
Parasiten  durch  seine  Entwickelung  in  Körperhöhlen,  namentlich  in 
den  lymphatischen  Höhlen  bedingt  wird.  Diese  „Kanaltheorie"  wurde 
unter  anderen  von  Virchow,  Küchenmeister  und  Friedreich  auf- 
gebaut. Später  haben  Klebs  und  Leuckart  angenommen,  daß  der  E. 
multilocularis  durch  die  exogene  Knospung  charakterisiert  sei. 
MoRiN  war  der  erste  (1875),  der  vermutete,  daß  die  zwei  Hydatiden- 
formen von  zwei  verschiedenen  Tänien  stammen.  Seine  Versuche, 
die  experimentelle  Infektion  des  Hundes  durch  Verfütterung  des 
alveolären  Tumors  hervorzurufen,  blieben  aber  erfolglos.  Solche  Ver- 
suche gelangen  jedoch  Vogler  (1885),  Mangold (1892),  Posselt (1906), 
welche  konstatieren  konnten,  daß  sich  die  Taenia  der  alveolären 
Krankheit  durch  die  Form  der  Hacken  und  des  Uterus  von  Taenia 
echinococcus  unterscheidet.  Dies  ist  die  Taenia  alveolaris 
von  Posselt. 

Die  Frage  könnte  also  als  erledigt  betrachtet  werden,  wenn 
Klemm  (1883)  bei  ganz  ähnlichen  Versuchen  nicht  Taenia  echino- 
coccus erhalten  hätte,  und  wenn  Leuckart  (1886)  und  Jenckel 
(1903)  auch  die  Bedeutung  der  oben  zitierten  zoologischen  Merkmale 
nicht  bestritten  hätten,  indem  sie  auf  die  Variabilität  "der  Taenia 
echinococcus  von  Siebold  hinwiesen. 

Die  Anhänger  der  dualistischen  Theorie  rufen  ein  weiteres  Argu- 
ment an,  nämlich  die  verschiedene  geographische  Verbreitung  der 
beiden  Krankheitsformen  (Ch.  Huber  1882,  Posselt  (1900).  Diese 
allerdings  wertvolle  Begründung  wird  aber  dadurch  entkräftet,  daß 
die  Echinokokkose  öfters  verkannt  wird.  Wenn  ferner  die  bei  gewissen 
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Säugetieren  beobachteten  multilokulären  Cysten  derselben  Natur  sind 
wie  die  alveoläre  Echinokokkose  des  Menschen,  so  würde  dadurch 
diese  letztere  Krankheit  eine  ganz  bedeutende  Ausdehnung  annehmen. 
In  der  Tat  haben,  seitdem  Ostertag  (1890)  die  multilokulare  Cyste 
des  Ochsen  und  des  Schweines  beschrieben  hat,  zahlreiche  Autoren, 
wie  GuiLLEBEAU  (1890),  WiLMS  (1898),  Benda  (1899),  v.  Hibler 
(1910)  behauptet,  daß  sowohl  bei  den  Tieren  wie  beim  Menschen 
(multilokulare  Cyste  der  Knochen)  Zwischenformen  existieren  zwischen 
der  gewöhnlichen  und  der  alveolären  Hydatiden-Cyste, 

Nach  Dev£;  (1905)  hat  aber  die  multilokulare  Cyste  der  Tiere 
mit  der  alveolären  Cyste  des  Menschen  nichts  zu  tun.  Wenn  indessen 
diese  Meinung  angenommen  wird,  muß  man  sich  fragen,  wie  der  Hund 
sich  infizieren  und  zur  Verbreitung  der  alveolären  Echinokokkose  bei- 
tragen kann. 

Andererseits  hat  Deve  (1912)  die  Individualität  der  alveolären 
Echinokokkose  beim  Menschen  sicher  festgestellt,  indem  er  nachwies, 
daß  die  multilokulären  Cysten  der  Knochen  durch  den  E.  poly- 
morphus  hervorgerufen  werden  und  daß  sie  von  den  übrigen  alveo- 
lären Tumoren  absolut  verschieden  sind. 

Um  also  die  Frage  zu  entscheiden,  bleiben  nur  noch  die  histo- 
zoologischen  Charaktere  des  Parasiten  als  Larve  übrig. 

Wir  haben  schon  gesagt,  daß  den  von  Melnikoff  angerufenen 
Merkmalen  (äußere  germinale  Membran,  Jugendformen)  keine  Be- 
deutung zukommt.  Die  Differenzen  in  der  Zalil  und  in  der  Form  der 
Hacken  bei  dem  Scolex  (Melnikoff)  sind  wichtiger.  In  der  Tat 
aber  kennen  wir  gegenwärtig  nur  zwei  Charaktere,  welche  es  er- 
lauben, die  beiden  Echinokokkoseformen  zu  unterscheiden,  nämlich 
die  maligne  Tätigkeit  des  germinativen  Plasmodiums  sowie  die  Unregel- 
mäßigkeit der  Cuticulabüdung,  welche  beide  den  E.  alveolaris 
charakterisieren. 

Auch  die  Komplementbindung,  auf  welche  wir  später  eingehen 
werden,  wurde  verwendet,  um  die  Frage  zu  entscheiden.  In  einem 
Falle  von  alveolärer  Echinokokkose  hat  Dobrotine  (1910)  eine  posi- 
tive Reaktion  bei  Anwendung  eines  Antigens  erzielt,  welches  aus 
einer  unilokulären  Cyste  stammte;  er  hat  daraus  Schlüsse  zugunsten 
der  Unität  der  Krankheit  gezogen,  die  aber  von  Daujat  (1912)  an- 
gegriffen wurden,  indem  er  darauf  hinwies,  daß  es  sich  in  diesem 
Fcdle  um  eine  Gruppenwirkung  gehandelt  hat.  Die  Frage  bleibt 
noch  unentschieden. 

In  der  Tat  ist  die  Uneinigkeit  zwisclien  den  Anhängern  der  Uni- 
täts-  und  der  Dualitätslehre  mehr  eine  scheinbare,  wie  es  Deve  in 
einer  neuesten  Publikation  nachgewiesen  hat.  Nach  den  Unizisten 
rühren  die  Unterschiede  zwischen  den  beiden  Larvenformen  aus  der 
Verschiedenheit  der  Milieus  (Jenckel  1907),  vielleicht  auch  aus  einer 
Dystrophie  oder  einer  Monstruosität  her  (Helm  1880,  Brinteiner 
1884) ;  für  die  Dualisten  ist  der  Parasit,  welcher  die  alveoläre  Echino- 
kokkose hervorruft,  die  Larve  einer  der  Taenia  echinococcus 
sehr  nahe  verwandten  Taenia,  welche  von  dieser  nur  durch  einen  in- 
folge von  Mutationserscheinungen  erworbenen  Charakter  differiert. 

Nichtsdestoweniger  verdient  die  T'rage  auf  Grund  von  experi- 
mentellen Untersuchungen,  in  der  Form  wie  sie  von  Bi^vt  vorge- 
schlagen worden  sind,  vollständig  geklärt  zu  werden.    Es  ist  ein- 
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leiiclitend,  daß,  wenn  die  beiden  Taeniaformen  einer  einzigen  Species 
angehören,  die  Notwendigkeit  besteht,  nach  der  alveolären  Echino- 
kokkose in  jenen  Ländern  zu  suchen,  wo  die  Hydatiden-Cyste  ver- 
breitet ist. 

Die  Echinokokkenflüssigkeit. 

In  diesem  Kapitel  haben  wir  sämtliche  Einzelheiten  über  die 
chemische  Zusammensetzung  und  die  Toxizität  der  Echinokokken- 
flüssigkeit zusammengestellt,  die  wir  in  der  Literatur  finden  konnten. 
Es  ist  notwendig,  alle  diese  verschiedenen  Angaben  zu  berücksichtigen, 
will  man  die  entgegengesetzten  Resultate  verstehen,  welche  von  den 
verschiedenen  Autoren  erzielt  wurden,  die  die  biologischen  Reaktionen 
des  Serums  von  Echinokokkenkranken  studiert  haben. 

Wenn  die  Hydatiden-Cyste  nicht  infiziert  ist  und  von  einem 
sonst  gesunden  Tiere  stammt,  so  ist  die  Flüssigkeit  sehr  klar.  Wurde 
die  Cyste  vor  der  Punktion  geschüttelt  oder  hat  die  Pipette  die 
Wand  der  Cyste  nicht  erreicht,  so  wird  zugleich  mit  der  Flüssigkeit 
eine  gewisse  Menge  von  Hydatiden-Sand  mitgeführt,  der  aus  Taenia- 
Köpfeu  und  -Haken  besteht  und  die  Flüssigkeit  milchig-trübe  macht. 
Wenn  die  Galle  infolge  einer  Läsion  der  Gallenwege  sich  um  die  Cyste 
angesammelt  hat,  so  dringt  sie  allmählich  durch  die  Wand  und  färbt 
die  Flüssigkeit  gelblich.  Die  Flüssigkeit  reagiert  meistens  neutral, 
hie  und  da  auch  leicht  sauer  oder  alkalisch.  Sie  besitzt  ein  geringes^ 
spezifisches  Gewicht;  nach  Frerichs  (1848),  Heinz  (1850),  Bödecker 
(1855)  schwankt  dasselbe  zwischen  1,007  und  1,01 ;  v.  Reckling- 
hausen (1858)  gibt  1,015  an.  Aehnliche  Zahlen  erhielten  auch  Braun 
(1,015)  und  Mehlhose  (1,01  und  1,015). 

Die  Echinokokkenflüssigkeit  ist  nicht  durch  die  Wärme  koagulier- 
bar; indessen  enthält  sie  zuweilen  eine  geringe  Menge  Eiweiß,  worauf 
wir  noch  zurückkommen  werden. 

Was  das  Verhältnis  zwischen  den  festen  Bestandteilen  und  dem 
Wasser  anbetrifft,  so  haben  Frerichs,  Heinz  und  Bödecker  1,5  Teile 
feste  Substanz  und  98,5  Teile  Wasser  gefunden.  In  einem  Falle  fand 
V.  Recklinghausen  2,002  feste  Substanz  und  97,998  Wasser;  es 
handelte  sich  sicher  aber  um  eine  vereiterte  Cyste. 

In  der  folgenden  Tabelle  (S.  134)  sind  die  Resultate  der  Analysen 
von  M6hu  zusammengestellt,  der  10  Fälle  von  nicht  eiweißhaltigen 
und  5  Fälle  von  eiweißhaltigen  Cysten  untersucht  hat. 

In  den  eiweißfreien  Cysten  hat  Miinu  11,93—14,92  feste  Sub- 
stanz pro  1000  g  Flüssigkeit  gefunden.  Aus  der  Tabelle  geht  her- 
vor, daß  der  Sitz  des  Tumors  keinen  Einfluß  auf  dessen  Gehalt 
an  festen  Substanzen  ausübt.  So  hat  Mehu  die  höchsten  Zalilen 
sowohl  bei  der  Lebercyste  (14,92)  wie  bei  der  Cyste  des  Nackens 
(14,87)  gefunden.  Es  ist  wohl  begreiflich,  daß  diese  Zahl  in  Fällen 
von  Vereiterung  rasch  zunimmt;  in  einem  von  Mehu  untersuchten 
Falle  von  vereiterter  Lebercyste  erreichte  sie  sogar  19,8.  Wenn  die 
Wand  der  vereiterten  Cyste  zerstört  wird,  so  nimmt  der  Gehalt  der 
Flüssigkeit  an  organischer  Substanz  bedeutend  zu;  in  einem  solchen 
Falle  enthielt  die  rohe  Flüssigkeit  vor  der  Filtration  92,46  g  und 
nach  der  Filtration  79,35  g  feste  Substanz  per  Kilo.  Die  von  Ut.iiv 
angegebenen  Zahlen  müssen  als  zutreffend  betrachtet  werden,  denn 
sie  wurden  von  Braun  bestätigt,  welcher  den  Gehalt  der  Flüssigkeit 
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an  festen  Substanzen  auf  1,5  Proz.  festsetzt.  Ungefähr  ähnliche 
llesultate  sind  von  Kammann  erzielt  worden,  welcher  für  Mehlhose 
einige  Proben  von  Echinokokkenflüssigkeit  untersucht  hat. 


Ursprung 
der 

Echiuokokkenflüssigkeit 

Gesamt- 
gewicht der 
Flüssigkeit 

g 

Die  Flüssigkeit  enthält  auf  100  g 

Organische 
Substanz 

g 

Wasserfreie 
Mineralsalze 

Feste  Sub- 
stanz auf  100» 
getrocknet 

er 
6 

Nicht  eiwpißhalt ifrp 

Leukocy  teil : 
lö-jähriges  Mädchen 
Frau 

3 6- jährige  Frau 

43-jährige  Frau  (Spuren  Eiter) 

63-jährige  Frau 

Mann 

34-jähriger  Mann 
14-jähi-iges  Mädchen 

720 

4200 
ca.  550 

3260 
9500 

6,08 
5,10 
3,43 
5,03 
6,51 
6,02 
7,82 
2,83 

8,26 

7- 

8,78 

8,65 

8,3 

8,47 

7,10 

9,10 

14.34 
12,10 
12,21 
13,.58 
14,81 
14,49 
14.12 
11,93 

Nicht  eiweißhaltige 
Cyste  des  Nackens 
29-jähi-iges  Mädchen 

49 

7,07 

7,80 

14,87 

Nicht  eiweißhaltige 
Cyste  der  Brusthöhle 
7-jähriges  Mädchen 

— 

5,20 

8,10 

13,30 

Eiweißhaltige  Leber- 
cysten 

Unbekanntes 

63-jähi-ige  Frau 
fütrierte  Flüssigkeit 
rohe  Flüssigkeit,  eiterig 

83 
3900 

3,90 
6,24 
8,35 
11.— 

8,5 
8,6 
8,1 
8,8 

12,40 
14,84 
16,45 
19,80 

Eiweißhaltige  Cyste 
der  Pleurahöhle 

21-jähi-ige  Frau  (1,40  g  Ei- 
weiß) 

1715 

4,57 

8,8 

13,37 

Der  feste  Teil  der  Echinokokkenflüssigkeit  besteht  aus  ungleichen 
Mengen  von  organischer  Substanz  und  Salzen;  unter  letzterem  sind 
besonders  die  Chloride  (Natrium-,  Kalium-  und  Calciumchloride)  zu  er- 
wähnen. Der  Gehalt  an  Chlomatrium  ist  sehr  verschieden:  0,385 Proz. 
(Heinz),  0,52  Proz.  (Bödecker),  0,83  Proz.  (Frerichs),  0,54 — 0,84 
Proz.  (Jakobsen).  Nach  Schilling  (1904)  sind  das  Blutserum  und 
die  Echinokokkenflüssigkeit  isotonisch.  Letztere  Tatsache  wird  von 
SuRMONT  &  Dehon  bestätigt,  welche  nachgewiesen  haben,  daß  der 
Gefrierpunkt  für  die  Echinokokkenflüssigkeit  im  allgemeinen  der 
gleiche  ist,  wie  für  die  Lymphe  (A  =  0,64  Proz.). 

Neben  den  Chloriden  wurden  in  der  Echinokokkeuflüssigkeit 
Natrium-  und  Calciumphosphate  und  -succinate,  sowie  Spuren  von 
Eiweiß,  Abbauprodukte  von  Eiweißstoffen  (Leucin  und  Tyrosin), 
Glykose  und  Inosite  angetroffen.  Mehlhose  fand  bei  seinen  Analysen 
0,1—0,2  Glykose. 

"Wie  schon  gesagt,  geht  aus  den  Analysen  von  MIshu  hervor, 
daß  die  hy datische  Flüssigkeit  hie  und  da  Eiweiß,  bei  normalen  Cysten 
nur  in  Spuren,  enthalten  kann.  Diese  Angaben  wurden  von  mehreren 
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Autoren  bestätigt.  Vor  kurzem  hat  Mehlhose  12  Proben  vpn  Echino- 
kokkenflüssigkeit untersucht  und  gefunden,  daß  drei  von  ihnen  kein 
Eiweiß  enthielten,  während  bei  den  anderen  der  Eiweißgehalt  sehr 
variabel  war.  Nach  diesem  Autor  steht  der  Eiweißgehalt  der  Flüssig- 
keit mit  dem  Gehalt  derselben  an  Bakterien  in  direktem  Zusammen- 
hang. In  dieser  BezieJiung  gibt  folgende  tabellarische  Zusammen- 
stellung interessante  AufscMüsse : 


Lfde.  No. 

der 

Zahl  der  Kolonien,  welche 

auf  den  mit  1  com  Echino- 

Eiweißgehalt  der 

kokkenflüssikeit  besäten 

Echinokokkenflüssigkeit 

Platten  aufgingen 

1 

54 

Spuren  Eiweiß  nachweisbar 

9 

lAJ\J 

Q 
O 

w 

360 

KJ  \J\J 

An  der  RprülirunQ^SHtpllp  der  Sal- 
petersäure  und  der  darüber- 
stehenden Echinokokkenflüssig- 
keit hat  sich  ein  2  cm  breiter, 
weißer    ringförmiger  Nieder- 
schlag gebildet 

5 

6 

Kein  Eiweiß  nachweisbar 

6 

20 

Geringe  Spuren  Eiweiß  nach- 
weisbar 

7 

5 

EiAveißprobe  negativ 

8 

1000 

Flüssigkeit   stark  milchig-weiß 
getrübt 

9 

12 

Geringe  Spuren   Eiweiß  nach- 
weisbar 

10 

400 

Starker  Eiweißausfall 

11 

500 

Starke  Trübung  der  Flüssigkeit 

12 

1200 

Starker  flockiger  Eiweißausfall 

Wie  wir  es  im  vorhergehenden  Abschnitt  hervorgehoben  haben,  hat  Vinas 
(1900)  nachgewiesen,  daß  die  Echinokokkenflüssigkeit  ein  gutes  Kulturmedium 
für  Bakterien  darstellt.  Er  hat  in  derselben  Staphylokokken,  Streptokokken,  Coli- 
und  Typhusbacillen  züchten  können.  Unter  solchen  Verhältnissen  ist  es  nicht 
zu  verwundern,  wenn  man  aus  hydatischen  Cysten  verschiedene  Bakterien- 
arten isoliert  hat,  so  z.B.  Pneumokokken  (Galliard),  Typhusbacillen  (Huhn  & 
JoANOVic),  Streptokokken  und  den  Diplococcus  parvus  intestini  sep- 
ticus  (WiNTERNiTz)  und  Tuberkulosebacillen  (Bongert,  von  Mehlhose  er- 
wähnt). 

In  vereiterten  hydatischen  Cysten  hat  Garino  einen  kleinen  fakultativ 
anaeroben,  grampoeitiven  Coccus  gefunden ;  unter  die  Haut  eines  Meerschwein- 
chens eingebracht,  verursachte  die  Kultur  dieses  Mikroorganismus  einen  Abszeß, 
in  welchem  der  Coccus  in  Reinkultur  wiedergefunden  wurde.  Griglio  (1906) 
hat  unter  45  von  ihm  untersuchten  normalen  Cysten  in  42  Fällen  Bakterien  ge- 
funden, am  häufigsten  den  Staphylococcus  albus,  dann  Streptokokken, 
Sarcinen,  den  Bacillus  proteus  vulgaris,  den  Bacillus  proteus 
mesentericus,  das  Bacterium  coli,  den  Bacillus  pyocyaneus. 

Diese  Frage  ist  im  Jahre  1909  von  Mehlhose  bearbeitet  worden, 
welcher  .50  Hydatiden-Cysten  auf  ihren  Bakteriengehalt  untersucht 
hat;  in  den  meisten  Fällen  hat  er  Bakterien  gefunden,  deren  Zahl  in 
sehr  breiten  Grenzen  schwankte  (6  bis  zu  einer  bedeutenden  Anzahl 
pro  Liter  Flüssigkeit).  Die  häufigsten  Arten  waren :  Staphylokokken. 
Tetraden,  Sarcinen,  seltener  Colibacillen. 

Dieser  hohe  Gehalt  an  Bakterien  erschien  uns  etwas  merk- 
würdig.  Wir  hatten  schon  Gelegenheit  eine  bedeutende  Anzahl  von 
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Hydatiden-Cysten  von  den  Schlachthäusern  zu  erhalten  oder  in  den 
Schlachthäusern  selber  zu  sammeln.  Jedesmal  wurde  die  Flüssig- 
keit steril  entnommen  und  in  zugeschmolzenen  oder  mit  Watte  ver- 
schlossenen Eeagenzgläsern  aufbewahrt.  Einen  bestimmten  Prozent- 
satz haben  wir  nicht  festgestellt,  aber  es  ist  öfters  vorgekommen, 
daß  wir  Echinokokkenflüssigkeiten  monatelang  im  sterilen  Zustand 
erhalten  haben. 

Es  ist  sehr  wahrscheinlich,  daß  die  Mehrzahl  der  von  Mehlhose 
untersuchten  Cysten  aus  dem  Körper  zu  einer  Zeit  entnommen  wurden, 
wo  bereits  Bakterien  in  die  Organe  eingewandert  waren,  was  be- 
kanntlich kurze  Zeit  nach  dem  Tode  geschieht.  Andererseits  ist 
es  absolut  geboten,  solche  Untersuchungen  unter  den  günstigsten  Be- 
dingungen auszuführen,  indem  nur  vollkommen  klare  Flüssigkeit  aus 
der  sofort  nach  der  Schlachtung  entnommenen  Cyste  benutzt  wird,  und 
zwar  von  Tieren,  welche  von  jeder  Infektion  frei  sind. 

Die  Toxizität  der  Echinokokkenflüssigkeit  ist  von  vielen  Autoren 
studiert  worden.  Mourson  &  Schlagdenhaufen  (1882)  ist  es  nicht 
gelungen,  beim  Frosche  toxische  Wirkungen  mit  dem  aus  der  Echino- 
kokkenflüssigkeit extrahierten  Ptomain  hervorzurufen.  Negativ  in 
dieser  Beziehung  waren  auch  die  Versuche  von  Kiemisson,  welcher 
Kaninchen  25 — 95  ccm  Flüssigkeit  intravenös  einspritzte.  In  den 
Versuchen  von  Korach  (1883)  hat  die  Einspritzung  von  50  ccm 
Flüssigkeit  in  die  Peritonealhöhle  bei  Kaninchen  nichts  weiter  als 
eine  leichte  Temperaturerhöhung  zur  Folge  gehabt.  Dagegen  ist  es 
Humphey  (1887)  gelungen,  zwei  Meerschweinchen  durch  intraperi- 
toneale Einspritzung  von  6  ccm  Flüssigkeit  zu  töten.  Beim  Hunde  hat 
die  Einspritzung  von  60  ccm  zwar  nicht  den  Tod  herbeigeführt,  w^ohl 
aber  Dyspnoe,  Tachykardie  und  Hypotension  verursacht. 

Bei  zwei  Personen  hat  Dbbove  (1887)  nach  subkutaner  Einverleibung  vou 
kleinen  Dosen  der  Echinokokkenflüssigkeit  einen  Ausschlag  auftreten  sehen,  der 
bald  an  der  Inokulationsstelle  lokalisiert  blieb,  bald  in  allgemeiner  Verbreitung  • 
auftrat.   Nach  Debove  sind  gewisse  Erscheinungen  der  Echinokokkose  toxischer 
Natur ;  Achard  hat  den  gleichen  Standpunkt  vertreten. 

ViRON  (1892)  hat  Meerschweinchen  durch  subkutane  Einspritzung  einer 
toxischen  Substanz  töten  können,  die  er  durch  Saturation  der  Echinokokken- 
flüssigkeit mit  Ammoniumsulfat  und  nachherige  Fällung  durch  95-proz.  Alkohol 
gewonnen  hatte. 

üeber  eine  interessante  Beobachtung  berichtet  Chäuffard  (1896) ;  er  hat 
nämlich  beim  Kaninchen  keine  Krankheitserscheinungen  auftreten  sehen  nach 
intravenöser  Einspritzung  von  60  ccm  einer  Echinokokkenflüssigkeit,  von  welcher 
eine  kleine  Menge,  die  bei  einer  Probepunktion  aus  der  Cyste  ausgetreten  war, 
den  Tod  des  Kranken  bedingt  hatte. 

Laveran  &  Mesnil  (1899)  haben  Kaninchen  und  Meerschweinchen  größere 
Mengen  von  Echinokokkenflüssigkeit  aus  Cysten,  die  von  Schafen  stammten, 
eingespritzt,  ohne  daß  bei  den  Tieren  Krankheitserscheinungen  auftraten. 

Guerardini  (1906)  leugnet  die  Toxizität  der  Echinokokkenflüssig- 
keit. Er  nimmt  an,  daß  die  im  Laufe  der  Krankheit  beobachteten 
Intoxikationsphänomene  gewissen  Substanzen  zuzuschreiben  sind, 
welche  von  den  Parasiten  selbst  herrühren  und  beim  Platzen  der  Cyste 
frei  werden. 

Auch  JoEST  (1906)  hat  bei  den  Tieren,  welchen  er  Echinokokken- 
flüssigkeit subkutan,  intraperitoneal  oder  intravenös  einspritzte,  keine 
schweren  Erscheinungen  beobachtet. 

Es  erübrigt  sich,  noch  die  Versuche  von  Boidin  &  Laroche  zu 
erwähnen    (1910),    welche    mehrere  Meerschweinchen  von  240  bis 


Die  Echinokokken  u.  die  Serumdiagnostik  der  Echinokokkenkrankheit.  137 

310  s;  Gewicht  durch  intraperitoneale  Einspritzung  von  50 — 100  ccm 
Echinokokkenflüssigkeit  haben  töten  können,  nachdem  dieselbe  im 
Vakuum  auf  Vio  i^i^es  ursprünglichen  Volumens  eingedampft  worden 
war.  Die  Tiere  gingen  innerhalb  24  Stunden  bis  4  Tagen  zugrunde. 
Durch  intraperitoneale  Injektion  von  10  ccm  alkoholischen  Extrakts 
der  Flüssigkeit  haben  sie  ebenfalls  zwei  Meerschweinchen  innerhalb 
4  Tagen  töten  können.  Endlich  ist  das  eine  ihrer  Versuchstiere  24 
Stunden  nach  der  intraperitonealen  Einspritzung  von  50  ccm  mensch- 
licher Echinokokkenflüssigkeit  gestorben. 

Letzthin  haben  Laubry  &  Parvu  den  Tod  der  Versuchstiere  eintreten 
sehen,  wenn  mehr  als  3  ccm  Flüssigkeit  einverleibt  wurden :  diese  Beobachtung 
steht  aber  mit  den  bisher  bekannten  Tatsachen  in  direktem  Widerspruch. 

Obwohl  die  Eigenschaften  der  verschiedenen  Echinokokkenflüssig- 
keiten sehr  verschieden  sind,  so  muß  aus  den  gegenwärtig  bekannten 
Tatsachen  geschlossen  werden,  daß  die  Giftigkeit  einer  solchen  Flüssig- 
keit gewöhnlich  eine  geringe  ist.  Was  unsere  eigenen  Versuche  an- 
betrifft, so  haben  wir  bei  Tieren,  welchen  wir  wiederholt  sehr  hohe 
Dosen  Echinokokkenflüssigkeit  eingespritzt  hatten,  keine  Krankheits- 
erscheinung, als  einen  gewissen  Grad  von  Abmagerung  beobachten 
können. 

Grätz,  welcher  1912  die  Versuche  über  die  Toxizität  der  Echino- 
kokkenflüssigkeit und  über  die  hydatische  Anaphylaxie  wieder  auf- 
genommen, hat  konstatieren  können,  daß  die  Meerschweinchen  die 
intravenöse  Einspritzung  von  relativ  hohen  Mengen  Echinokokken- 
flüssigkeit ertragen;  so  hat  ein  Meerschweinchen  die  Injektion  von 
3,5  ccm  einer  auf  i/^q  eingedampften  Flüssigkeit  gut  vertragen,  welche 
Dosis  für  einen  Menschen  von  75  kg  Gewicht  einer  Menge  von 
10,5  Liter  entsprechen  würde.  Grätz  erklärt  die  Intoxikationserschei- 
nungen in  der  Echinokokkose  folgenderweise:  Das  Serumeiweiß  des 
Wirtes  dringt  in  die  Cyste  und  wird  da  abgebaut;  dann  dringen  die 
Abbauprodukte  des  Eiweißes  durch  die  Wand  der  Cyste  und  vergiften 
den  Organismus.  Zur  Stütze  seiner  Meinung  führt  er  an,  daß  Kam- 
mann in  der  Echinokokkenflüssigkeit  Abbauprodukte  von  Eiweißstoffen 
gefunden  hat,  deren  intravenöse  Einspritzung  bei  Meerschweinchen 
Erscheinungen  auslöste,  die  denjenigen  der  Anaphylaxie  ähnlich  waren. 

Das  Blutbild  bei  der  Echinokokkenkrankheit. 

Von  allen  geformten  Blutelementen  sind  es  die  Erythrocyten, 
welche  am  wenigsten  in  Mitleidenschaft  gezogen  werden.  In  den 
normal  verlaufenden,  nicht  sekundär  infizierten  Fällen  schwankt  ihre 
Zahl  in  den  gewöhnlichen  Grenzen.  Anämie  wird  natürlich  hie  und 
da  beobachtet.  Sie  kann  sogar,  namentlich  in  den  Fällen  von  ver- 
eiterten Hydatiden,  sehr  ausgesprochen  sein.  Andererseits  haben  Rist, 
Kindberg  &  Parvu  in  einem  von  ihnen  beschriebenen  sehr  inter- 
essanten Falle  von  Milzhydatide  eine  Erythrocytenzahl  von  7  700000 
konstatieren  können.  Man  kann  sich  fragen,  ob  diese  Polyglobulie 
nicht  toxischer  Natur  und  nicht  durch  die  Resorption  der  Echino- 
kokkenflüssigkeit hervorgerufen  war,  wissen  wir  doch,  daß  in  ge- 
wissen Fällen  von  Ankylostomiasis  eine  leichte  Polyglobulie  bestehen 
kann.  Andererseits  ist  es  Weinberg  &  Leger  (1908)  gelungen,  eine 
solche  Polyglobulie  bei  Meerschweinchen  durch  tägliche  Einspritzungen 
geringer  Mengen  Sklerostomenextrakt  zu  erzeugen. 
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Der  Gehalt  an  Leukocyten  bei  der  Echinokokkenkranklieit  ist 
ein  sehr  inkonstanter,  wie  dies  aus  der  Tabelle  hervorgeht,  welche 
in  dem  Kapitel  über  die  Komplementbindung  zu  ersehen  ist  und  in 
welcher  unsere  eigenen  Untersuchungen  zusammengestellt  worden  sind. 
Diese  Tabelle  zeigt,  daß,  wenn  auch  die  Prozentzahl  der  polynukleären 
und  der  mononukleären  Leukocyten  und  der  Lymphocyten  keine  kon- 
stante ist,  diejenige  der  eosinophilen  Leukocyten  hohe  Werte  auf- 
weist. 

Säbrazes  wai-  der  erste,  welcher  die  Wahrscheinlichkeit  einer  Vermehrung 
der  eosinophilen  polynukleären  Leukocyten  im  Blute  der  Echinokokkenkranken 
betonte.  Kurz  nachher  wurden  die  ersten  diesbezüglichen  Beobachtungen  in 
Frankreich  durch  Achard  &  Clerc  (1900),  Sabrazes  (1900),  Tüffier  & 
MiLiAN  (1901),  Dargein  &  Tribondeau  (1901),  in  Italien  durch  Memmi 
(1901),  Frederici  (1902);  in  England  durch  Seligmann  &  Dudgeon  publi- 
ziert. Seither  sind  solche  Fälle  in  so  großer  Anzahl  bekannt  geworden,  daß  es 
nicht  mehr  möglich  ist,  sie  alle  zu  erwähnen. 

Man  hat  aber  bald  feststellen  können,  daß  die  Eosinophilie  bei 
den  Echinokokkenkranken  öfters  fehlt,  namentlich  in  Fällen,  wo  es 
sich  um  abgestorbene  oder  verkalkte  Hydatiden  handelt  (Gouraud  & 
Roche  1902,  Santucci  1905,  Loeper  1907,  Rossello  1907),  oder 
wenn  die  Cyste  vereitert  ist  (Memmi  1901,  Audibert  1903,  Sabrazes 
&  Beouqueyre  1905,  Rossello  1907).  Es  wurden  auch  zahlreiche 
Fälle  beschrieben,  deren  Verlauf  als  ein  vollkommen  normaler  zu  be- 
trachten war  und  die  trotzdem  keine  Eosinophilie  aufwiesen  (Gou- 
raud 1902,  Bloch  1903,  Besanqon  &  Weil  1904,  Deve  1905,  Loeper 
1905,  Sabrazes  &  Cauvain  1905,  Welsh  &  Barling  1907).  In  der 
im  Jahre  1912  von  Weinberg  publizierten  Zusammenstellung  finden 
wir  6  Fälle,  in  welchen  die  Prozentzahl  der  eosinophilen  Leukocyten 
zwischen  0  und  3  schwankt. 

Der  Grad  der  Eosinophilie  ist  sehr  verschieden.  Unter  den  von 
Achard  &  Clerc,  SABRAziis,  Tuffier  &  Milian,  Memmi,  Lefas, 
Seligmann  &  Dudgeon,  Dargein  &  Tribondeau,  Achard  &  Laubry, 
LABB^;,  Bezanqon  &  Labbe,  Chauffärd  &  Boidin,  SabrazIis,  Läffar- 
gue,  Müratet,  Rossello,  Augier,  Manolescu,  Palazzo,  Schoo, 
Maranon,  Eckenstein,  Match,  Weinberg,  B.  Hahn,  Hertz  usw. 
publizierten  Beobachtungen  haben  wir  71  Fälle  feststellen  können,  in 
welchem  der  Prozentsatz  der  eosinophilen  Leukocyten  nicht  unter 
4  Proz.  sich  befand,  wie  dies  aus  folgender  Zusammenstellung  hervor- 
geht: 


Zahl 
der  Fälle 


Prozentsatz 
der  eosinophilen 
Leukocyten 


Zahl 
der  Fälle 


Prozentsatz 
der  eosmophilen 
Leukocyten 


13 
13 
6 
5 
2 
1 
2 
1 
3 
2 
3 


4 

5 
6 
7 
8 
9 

10 
11 
12 
13 
15 


1 
3 
2 
5 
1 
2 
1 
1 
2 
1 
1 


17 
18 
20 
25 
28 
32 
38 
40 
57 
60 
68 
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Obi^e  Zusammenstellung  zeigt,  daß  die  Eosinophilie  einen  sehr 
hohen  Grad  erreichen  kann  (40,  50  und  sogar  68  Proz.),  daß  sie  aber 
iu  ungefähr  der  Hälfte  der  Fälle  nicht  7  Proz.  übertrifft.  Ferner 
ist  zu  bemerken,  daß  verschiedene  Faktoren,  namentlich  die  Helmin- 
thiasis,  einen  Einfluß  auf  die  Entstehung  der  Eosinophilie  ausüben 
können.  So  war  der  Kranke  von  Wilhelm  &  Delval,  bei  welchem 
eine  Eosinophilie  von  60  Proz.  festgestellt  wurde,  zugleich  mit  Aska- 
riden behaftet.  Drei  von  Weinberg  untersuchte  Kranke,  die  eine 
Eosinophilie  von  12,66  Proz.,  17,66  Proz.  und  38,33  Proz.  aufwiesen, 
waren  ebenfalls  Träger  von  Darmparasiten. 

Die  im  Verlaufe  der  Echinokokkenkrankheit  auftretende  Eosino- 
philie steht  weder  mit  dem  Sitze  noch  mit  der  Größe,  der  Zahl  oder 
auch  mit  dem  Alter  der  Hydatiden  in  Zusammenhang.  Der  von 
SABEAziis,  Laffargue  uud  MuRATET  aufgestellte  Satz,  daß  die  Leber- 
liydatiden  die  höchsten  Grade  der  Eosinophilie  hervorrufen,  konnte 
nicht  bestätigt  werden.  Der  einzig  zu  berücksichtigende  ätiologische 
Moment  ist  das  Durchtreten  einer  mehr  oder  weniger  großen  Menge 
von  Echinokokkenflüssigkeit  durch  die  Membran  der  Cyste.  Dadurch 
wird  erklärt,  warum  die  eosinophilen  Zellen  kurze  Zeit  nach  der 
Probepunktion  oder  nach  dem  chirurgischen  Eingriff  in  dem  Blute 
auftreten ;  diese  Erscheinung  wird  durch  die  Resorption  der  Flüssig- 
keit bedingt,  welche  in  die  Peritonealhöhle  gelangt  ist  (Chauffard 
&  Vincent,  Weinberg,  Puntoni,  Eckenstein,  Broca).  Dabei  kann 
der  Prozentsatz  der  eosinophilen  Leukocyten  die  Zahl  weit  über- 
treffen, die  vor  der  Operation  konstatiert  worden  war,  sogar  in  den 
Fällen,  wo  letztere  schon  vorher  eine  sehr  hohe  gewesen  ist.  So  hat 
Match  bei  einem  Kranken  36  Proz,  eosinophile  Leukocyten  vor 
der  Operation  und  19  Tage  nach  derselben  57  Proz.  gefunden;  8 Tage 
später  war  die  Zahl  auf  7  Proz.  gesunken.  Bei  einem  andern,  von 
Wagner  erwähnten  Kranken,  der  zwei  Hydatiden  beherbergte,  von 
welchen  die  eine  in  der  Leber,  die  andere  in  der  Lunge  saß,  und 
der  eine  Eosinophilie  von  2—5  Proz.  aufwies,  stieg  die  Zahl  der 
acidophilen  Leukocyten  20  Tage  nach  dem  Platzen  der  Lungencyste 
infolge  eines  Pferdesturzes  auf  64  Proz. 

Diese  Tatsache  wurde  auch  neulich  von  Welsh  &  Barling  be- 
stätigt, welche  in  6  Fällen  nach  Zerreißen  der  hydatischen  Cyste  eine 
Eosinophilie  von  54,  47,  34,  32,  12  und  6,6  Proz.  konstatiert  haben; 
ebenso  von  Tebutt  &  Welsh,  die  in  einem  analogen  Falle  29  Proz, 
acidophile  Leukocyten  fanden.  Diese  Autoren  sind  der  Meinung, 
daß  das  Auftreten  der  Eosinophilie  bei  Kranken  mit  nesselartigem 
Ausschlag  und  peritoneale  Erscheinungen  genügen  sollte,  um  eine 
geplatzte  hydatische  Cyste  zu  diagnostizieren. 

Einige  Autoren,  wie  Welsh  &  Barling,  Chauffard  und  Boidin,  sowie 
WEINBERG,  haben  das  plötzliche  Verschwinden  der  Eosinophilie  einige  Stunden 
nach  der  Operation  konstatiert.  Gewisse  Forscher  sehen  in  dieser  Erscheinung 
eine  Folge  der  radikalen  Entfernung  einer  Cvste,  aus  welcher  kleine  Mengen 
Ij^chinokokkenflüssigkeit  in  den  Organismus  gelangten.  Der  Mechanismus  dieser 
i^rscheinung  ist  vielleicht  nicht  ein  so  einfacher.  So  wurde  bei  einer  echino- 
Kokkenk ranken  Frau,  welche  von  Wilhelm  &  Deval  beobachtet  wurde,  und 
zugleich  Askariden  in  ihrem  Darm  beherbergte,  vor  der  Operation  eine  Eosino- 
ptiilie  von  60  Proz.  festgestellt;  nach  dem  chirurgischen  Eingriff  sank  die 
^ahl  plotzhch  auf  1,8  Proz.,  stieg  aber  am  10.  Tage  auf  28  Proz.  und  kam 
nun  ant  L3.  Tage  auf  23  Proz.  zu  sinken;  von  da  an  schwankte  die  Zahl  der 
eosinophilen  Leukocyten  während  zwei  Monaten  zwischen  17  und  10  Proz.  und 
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nahm  nachlier  procressiv  ab,  bis  zu  7  Proz.  im  sechsten  Monat.  Im  neunten 
Monat  war  die  Zahl  wiederum  absolut  normal. 

Die  Eosinophilie  bleibt  erhöht,  solange  der  Organismus  noch  vom 
Hydatiden  -  Gifte  imprägniert  ist,  nimmt  progressiv  ab  im  Ver- 
hältnis der  Ausscheidung  des  Giftes,  und  wird,  wie  es  Weinberg 
beobachtet  hat,  wieder  normal  noch  bevor  die  spezifischen  Anti- 
körper, welche  nach  der  Operation  immer  in  großer  Menge  auftreten, 
vollständig  verschwunden  sind. 

Gegenwärtig  kennen  wir  eine  Reihe  von  experimentellen  Unter- 
suchungen, welche  deutlich  zeigen,  daß  die  Eosinophilie,  die  im  Ver- 
laufe der  Echinokokkose  eintritt,  durch  die  Resorption  der  Echino- 
kokkenflüssigkeit hervorgerufen  wird.  So  hat  Memmi  (1901)  bei 
Tieren  durch  Einspritzung  von  Echinokokkenflüssigkeit  eine  Eosino- 
philie erzeugt.  Solche  Versuche  wurden  auch  von  Achard  &  Laubry 
mit  Erfolg  ausgeführt,  während  BEZANgoN  &  Weil  (1904)  diese  Re- 
sultate nicht  bestätigen  konnten.  Diese  widersprechenden  Ergeb- 
nisse können  vielleicht  durch  den  sehr  variablen  Gehalt  der  Echino- 
kokkenflüssigkeit an  wirksamen  Stoffen  erklärt  werden. 

Chauffard  &  BoiDiN  ist  es  nicht  gelungen,  die  Eosinophilie  bei 
Kaninchen  durch  Einverleibung  von  Hydatidenmembranen  und  von 
Haken  hervorzurufen.  In  diesem  negativen  Resultate  sehen  die 
xlutoren  einen  Beweis  für  die  anti toxische  Rolle  der  eosinophilen 
Leukocytose,  deren  Erscheinen  ausschließlich  von  der  toxischen  Wir- 
kung der  Echinokokkenflüssigkeit  abhänge.  Rossello  hat  dagegen 
eine  bedeutende  Vermehrung  der  acidophilen  Zellen  bei  durch  Ein- 
verleibung von  Scolices  infizierten  Tieren  konstatiert;  man  kann  sich 
aber  fragen,  ob  die  verwendeten  Scolices  nicht  eine  kleine  Menge 
Echinokokkenflüssigkeit  enthielten. 

Im  übrigen  dürfen  wohl  die  bereits  von  uns  erwähnten  Beob- 
achtungen am  Menschen,  bei  welchen  eine  progressive  Vermehrung  der 
eosinophilen  Zellen,  sei  es  nach  der  Probepunktion,  sei  es  nach  dem 
Zerreißen  oder  der  Inzision  der  Cyste  auftrat,  denjenigen  Erfahrungen 
gleichgestellt  werden,  die  bei  Versuchstieren  gemacht  worden  sind. 
In  dieser  Beziehung  ist  folgende  von  uns  festgestellte  Beobachtung 
sehr  beweisend. 

Es  handelt  sich  um  eine  Kranke,  die  mit  einer  großen  Lebercyste 
behaftet  war,  und  die,  da  sie  die  Vornahme  der  Operation  verweigerte, 
durch  Dr.  Lenglet  einer  Probepunktion  unterzogen  wurde.  Infolge 
dieses  Eingriffes  bildete  sich  eine  geräumige,  mit  Echinokokken- 
flüssigkeit gefüllte  subkutane  Tasche.  Fünfzehn  Tage  nach  der 
Resorption  dieser  Flüssigkeit  fanden  wir  bei  der  Kranken,  die  vor 
der  Punktion  keine  Eosinophilie  aufwies,  eine  starke  Vermehrung 
der  acidophilen  Blutzellen.  Es  ist  klar,  daß  dem  Auftreten  der 
Eosinophilie  bei  den  Echinokokkenkranken,  sei  es  nach  der  operativen 
Entfernung  der  Cyste,  sei  es  nach  dem  zufälligen  Platzen  derselben, 
die  gleiche  Bedeutung  in  dieser  Beziehung  zukommt. 

Einige  Autoren,  so  z.  B.  Chauffard  &  Boidin,  Boidin  und  Fiessixger, 
sind  der  Meinung,  daß  die  Eosinophilie  bei  der  Echinococcose  dadurch  hervor- 
gerufen wird,  daß  eine  große  Menge  von  in  der  Membran  der  Cyste  gebildeten 
acidophilen  Zellen  in  die  Blutbahn  gelangen.  Wenn  aber  diese  lokale  l^^osiuo- 
philie  beim  Auftreten  der  Bluteosinophilie  eine  Rolle  spielt,  so  kaain  letztere  keine 
sehr  bedeutende  sein.  Die  lokale  Eosinophilie  tritt  in  vielen  Krankheitszuständen 
auf,  und  wird  trotzdem  ohne  begleitende  Bluteosinophilie  beobachtet  (Tessier, 
DuFOUR  &  SciiEFFER,  MosNY  &  Harvier).   Umgekehrt  sind  sehr  genau  beob- 
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achtete  Zustände  von  Bluteosinophilie  ohne  lokale  Vermehrung  der  ucidophilen 
Leukocyten  bcktuint  geworden  (Aubry,  Girard  und  Dalens). 

Aus  allen  diesen  Tatsachen  gellt  klar  hervor,  daß  die  Eosino- 
philie, obwohl  sehr  inkonstant,  in  der  Echinokokkose  auftritt,  und  daß 
sie  durch  die  Wirkung  der  hydatischen  Toxine  hervorgerufen  wird. 
Es  ist  also  von  hohem  Wert,  in  verdächtigen  Fällen  die  leukocytäre 
Formel  des  Blutes  festzustellen.  Dabei  soll  aber  nicht  vergessen 
werden,  daß  der  Eosinophilie  keine  Spezifität  zukommt,  daß  sie 
vielmehr  durch  die  Wirkung  selir  verschiedener  Toxine  hervor- 
gerufen und  infolgedessen  in  einer  großen  Anzalil  von  Krankheiten 
konstatiert  werden  kann.  Dies  ist  namentlich  der  Fall  bei  den 
Helminthiasen  des  Darmes  und  der  anderen  Organe,  bei  den  Haut- 
krankheiten, bei  medikamentösen  Intoxikationen  und  bei  den  durch 
Protozoen  hervorgerufenen  Darminfektionen.  Als  ein  wahrschein- 
liches Zeichen  der  Echinokokkose  kann  also  die  Eosinophilie  nur 
dann  in  Frage  kommen,  wenn  alle  obigen  Jirankheitszustände  aus- 
geschlossen werden  können. 

Wenn  aber  das  Studium  der  Blutelemente  und  der  leukocytären 
Formel  nur  in  einer  kleinen  Anzahl  Fälle  praktisch  verwendbaren 
Aufschluß  liefern  kann,  so  haben  dagegen  die  neulich  unternommenen 
Untersuchungen  über  die  biologischen  Eigenschaften  des  Echino- 
kokkenserums für  die  Klinik  eine  große  Bedeutung.  In  den  folgenden 
Abschnitten  sollen  diese  Verhältnisse  eingehend  besprochen  werden. 


Nachweis  von  Präzipitinen  in  dem  Serum  von  Echinokokken- 
kranken. 

JoEST  (1906)  war  der  erste,  welcher  versucht  hat,  im  Ecliino- 
kokkenserum  präzipitierende  Antikörper  nachzuweisen.  Diese  Ver- 
suche, bei  welchen  sowohl  echinokokkenkranke  (Rinder,  Schweine) 
wie  immunisierte  (Kaninchen)  Tiere  verwendet  wurden,  ergaben  nur 
negative  Resultate.  Ebenso  erfolglos  blieben  die  Versuche  von 
Ctherardini  (1906),  welcher  das  Serum  von  Kaninchen  untersuchte, 
die  durch  wiederholte  Einspritzungen  von  großen  Dosen  Echino- 
kokkenflüssigkeit vorbehandelt  worden  waren. 

Fleig  &  LisBONNE  habcu  im  Jahre  1907  einen  sehr  deutlichen 
Niederschlag  erhalten,  indem  sie  das  Serum  eines  an  einer  Leber- 
cystc  leidenden  Kindes  mit  menschlicher  Echinokokkenflüssigkeit  be- 
handelten. Da  diese  Flüssigkeit  mit  verschiedenen  anderen  Seris, 
welche  von  gesunden  Personen  oder  von  solchen  stammten,  die  mit 
ganz  anderen  Krankheiten  behaftet  waren,  keinen  Niederschlag  gab, 
da  sie  ferner  dieselbe  Reaktion  mit  dem  Serum  erhielten,  welches 
durch  wiederholte  Behandlung  von  Tieren  mit  Echinokokkenflüssigkeit 
gewonnen  war,  so  haben  die  Autoren  daraus  geschlossen,  daß  diese 
Reaktion  eine  spezifische  ist,  und  daß  die  Präzipitindiagnose  der 
Echinokokkenkrankheit  nicht  unmöglich  ist. 

Die  Beobachtungen  von  Fleig  &  Lisbonne  konnten  weder  von 
Bernabei  (1907)  noch  von  Bettencourt  bestätigt  werden.  Jedoch 
haben  im  folgenden  Jahre  (1908)  Welsh  &  Chapman  in  8  von  9 
fallen  eine  positive  Reaktion  erzielt;  diese  Autoren  haben  dabei 
lestgestellt,  daß  nicht  alle  Echinokokkenflüssigkeiten  einen  Nieder- 
schlag geben.    Auch  haben  sie  vorgesclilagen,  die  Technik  der  Re- 
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Statistische  Zusammenstellung  der  Fälle  von  menschlicher 
Echinokokkose,   in  welchen    die  Präzipitinreaktion  untersucht 

w  u  r  d  e. 


Autoren 


FLEIG  &  LiSBONNE 

Welsh  &  Chap- 

MANN 
FLEIß  &  LiSBONNE 

Weinberg 

Welsh,  Chapman 
&  Storey 


Datum  der 
Publi- 
kation 


6 
7 

8 
9 

10 
11 


12 


13 


Bettencourt 

PUTZU 

PUNTONI 
ISEAJEL 

Makanon 
Abadie 


Match 


Weinberg 


1907 
1908 

1908—1909 

1909 
1909 


1909 
1909—1910 

1910 

1910 
1910 

1910 


a 

TO  ~ 

S3 


1911 


1912 


1 
9 


10 
7 

19 


2 
5 


1 
11 


81 


Sitz  der  Cyste 


Leber 
Leber 

Peritonealhöhle 
Schulter 

Leber 

Lunge 

Leber 

Leber 
Niere 
Lunge 

Hiacalgegend 
Eückenmuskel 
Leber 
Niere 

Leber 
Lunge 

Linke  Achselhöhle 

Leber 

Lunge 

Leber 

Leber 
MUz 

Peritonealhöhle 
? 

Leber 

Leber,  Niere,  Milz 
Leber  (vereitert) 
Peritonealhöhle 
Ligamentum  latum 
Eetrovesicalgegend 

Lunge 

Leber 

Niere 

Leber 
Milz 
Lunge 
Netz 

Mesenterium 
subkutan 


t-i  <u 
o 


>  o 


5?  -rä 

i  P  'S 


6 
2 
1 

9 
1 

7 

14 
2 
1 
1 
1 

1 
1 

3 
1 
1 

6 
1 

1 

7 
1 
1 
2 

1 
1 
2 
3 
1 
1 

1 
2 
1 

73 
2 
2 
2 
1 
1 


1 

6 
2 
1 

6 
1 

2 

4 


1 

1 
1 
1 

12 


CO  c 


t  P  a 
i.C  o 


Summe  der  Fälle    |1907— 1912|  166 
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aktion  etwas  abzuändern ;  auf  diesen  Punkt  werden  wir  später  zu- 
rückkommen. 

In  demselben  Jahre  haben  Fleig  &  Lisbonne  unter  8  Fällen  von 
Hydatiden-Cyste  3  gefunden,  in  welchen  die  Reaktion  negativ  aus- 
fiel. In  einer  neueren  Arbeit»  welche  sie  gemeinsam  mit  Storey 
veröffentlichten,  haben  Welsh  &  Chapman  (1909)  die  Resultate  ihrer 
Untersuchungen  zusammengefaßt,  welche  sich  auf  50  Personen  be- 
zogen, von  denen  20  erwiesenermaßen  mit  hydatischen  Cysten  behaftet 
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waren.  Unter  diesen  Beobachtungen  findet  man  20  Fälle  von  Leber- 
cvsteu  mit  klarem  Inhalt,  je  einen  Fall  von  multiplen  Cysten  der  Leber, 
2'  vereiterte  Cysten  (Leber  und  linke  Iliacalgegend),  1  Cyste  der 
Lunche  und  endlich  einen  Fall  von  multiplen  Cysten  der  Leber,  der  Milz 
und'^des  Bauchfelles.  Zum  Schluß  betonen  die  Autoren,  die  diesmal 
viel  weniger  günstige  Resultate  erhielten  als  bei  ihren  vorigen  Ver- 
suchen, daß  die  Präzipitinrealction  in  gewissen  Fällen  unsichere  oder 
negative  Resultate  ergibt. 

Schon  bei  seinen  ersten  Untersuchungen  hat  Weinberg  (1909) 
festgestellt,  daß  die  Resultate  der  Präzipitinreal^tion  nicht  immer 
so  günstige  sind  wie  es  von  den  oben  genannten  Autoren  angegeben 
wird;  von  7  imtersuchten  Seris  zeigten  nur  2  eine  positive  Reaktion. 
Seither  haben  auch  andere  Autoren  (Bettencourt,  Putzu,  Puntoni, 
Israel,  ]Maranon,  Abadie,  de  Gaetano,  Match)  die  Resultate  ihrer 
Untersuchungen  veröffentlicht. 

Seit  der  Publikation  unserer  ersten  Arbeit  haben  wir  noch 
bei  einer  großen  Anzahl  Kranken  die  Präzipitinreaktion  versucht 
und  einen  noch  kleineren  Prozentsatz  von  positiven  Resultaten  als  im 
Jahre  1909  erzielt.  In  der  Tat  haben  wir  unter  81  Personen,  die 
Cysten  beherbergten  oder  beherbergt  hatten,  nur  in  12  Fällen  einen 
positiven  Ausfall  der  Reaktion  erhalten.  In  der  vorstehenden  Tabelle 
(S.  142)  sind  sämtliche  bekannt  gewordene  Fälle  von  Echinokokkose, 
die  hinsichtlich  der  Präzipitinreaktion  untersucht  worden  sind,  zu- 
sammengestellt. 

Diese  Tabelle  zeigt  uns,  daß  unter  166  Fällen  die  Reaktion  51  mal 
positiv,  13mal  leicht  positiv  und  lOSmal  gänzlich  negativ  ausgefallen 
ist.  Schieden  wir  die  Fälle  von  geringer  Reaktion  aus,  die  meistens 
zweifelhaft  sind  und  keine  präzise  Diagnose  erlauben,  so  finden  wir, 
daß  ca.  ein  Drittel  aller  Fälle  positiv  reagiert. 

Aus  der  nachstehenden  kleinen  Tabelle  ergibt  sich  der  Prozent- 
satz der  positiven  Fälle  nach  dem  Sitze  der  Cyste: 


Die  Präzipitinreaktion  nach  den  betroffenen  Organen. 


Sitz  der 
hydatischen  Cyste 

Zahl 
der  FäUe 

Positive 
Reaktion 

Leicht  posi- 
tive Reaktion 

Negative 
Reaktion 

Leber 

133 

32 

8 

93 

Lnnge 

7 

4 

1 

2 

Peritonealhöhle 

6 

5 

1 

Milz 

3 

1 

2 

Niere 

4 

1 

3 

Leber,  Niere,  Müz 

1 

1 

Epithel 

2 

2 

Mesenterium 

1 

1 

Subkutan 

1 

1 

Retro  vesicalgegen  d 

1 

1 

Ligamentum  latum 

1 

1 

Iliacalgegend 

1 

1 

Rückenmuskel 

1 

1 

Schulter 

1 

1 

Linke  Achselhöhle 

1 

1 

? 

2 

1 

1 

Summe  der  Falle 

166 

49 

12 

105 

Aus  dieser  Zusammenstellung  geht  hervor,  daß  der  Ausfall  der 
Reaktion  in  keiner  Weise  von  dem  Sitze  des  Tumors  abhängig  ist. 
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Andererseits  zeigen  die  veröffentlicliten  Beobachtungen,  daß  das  Auf- 
treten der  Präzipitine  im  Blute  weder  mit  der  Größe,  noch  mit  der 
Zahl  der  Cysten  im  Zusammenhang  stellt.  In  Fällen  von  vereiterter 
Cyste  ist  die  Reaktion  bald  positiv,  bald  negativ.  Unter  den  in 
unserer  großen  Tabelle  zusammengestellten  Beobachtungen  befinden 
sich  einige  Fälle,  die  sich  auf  frühere  Cysten  träger  beziehen.  So 
führen  Welsh  &  Chapman  in  ihrer  ersten  Arbeit  zwei  derartige 
Fälle  an;  in  dem  einen  handelte  es  sich  um  einen  Kranken,  dessen 
Serum  3  Wochen  nach  der  operativen  Entfernung  einer  vereiterten 
Hydatiden-Cyste  der  Muskeln  eine  positive  Reaktion  ergab;  der 
andere  Fall  betraf  einen  Kranken,  dessen  Serum  ebenfalls  positiv 
reagierte,  nachdem  bei  ihm  3  Wochen  vorher  Cysten  der  Leber  uiid 
des  Bauchfelles  operativ  entfernt  worden  waren.  Unter  unseren 
letzten  81  Fällen  befinden  sich  45,  die  sich  auf  frühere  Cysten  träger 
beziehen  und  darunter  nur  6,  die  positiv  reagierten.  Es  ist  sehr 
wahrscheinlich,  daß  die  positive  Reaktion,  die  bei  Kranken  erhalten 
wird,  welche  vor  mehreren  Jahren  operiert  worden  sind,  auf  einem  in- 
zwischen eingetretenen  Rezidiv  beruht,  indem  neue  Cysten  sich  ge- 
bildet haben  oder  sehr  kleine  Cysten,  die  schon  zurzeit  der  Operation 
bestanden  und  wegen  ihrer  Kleinheit  übersehen  worden  waren,  zur 
Entwickelung  gelangt  sind. 

Die  Präzipitinreaktion  wurde  auch  bei  Tieren  versacht.  Wein- 
berg (1909),  der  das  Serum  von  11  Schafen,  welche  mit  Cysten  der 
Leber  allein  oder  der  Leber  und  der  Lunge  behaftet  waren,  unter- 
suchte, und  3mal  eine  positive  Reaktion  erzielte,  betont,  daß  nur 
sehr  starke  und  deutliche  Niederschläge  entscheidend  sind,  weil  auch 
das  Serum  normaler  Tiere  hie  und  da  einen  kleinen  'Niederschlag 
gibt.  Bei  einem  mit  einer  Hydatiden-Cyste  der  Leber  behafteten 
Dromedar  haben  Weinberg  &  Vieillard  (1909)  eine  sehr  deutliche 
Reaktion  konstatieren  können.  Bei  4  Schweinen  dagegen  ergab  das 
Serum  nach  Graetz  ein  negatives  Resultat.  Unter  14  echinokokken- 
kranken Ochsen  hat  Puntoni  4mal  eine  positive,  2mal  eine  leicht 
positive  und  8mal  eine  negative  Reaktion  gefunden. 

Wie  wir  es  schon  am  Anfang  dieses  Kapitels  erwähnten,  haben 
Jobst  &  Gherardini  im  Blute  von  mit  Echinokokkenflüssigkeit  vor- 
behandelten Kaninchen  keine  Präzipitine  nachweisen  können.  Eben- 
falls negativ  sind  Versuche  von  Graetz  (1910)  ausgefallen.  Dagegen 
haben  Fleig  &  Lisbonne  mit  Serum  von  Kaninchen  und  Enten, 
welche  durch  wiederholte  Einspritzungen  von  Echinokokkenflüssig- 
keit immunisiert  worden  waren,  Niederschläge  bekommen,  fanden 
aber  dabei,  daß  beim  Tierserum  die  Reaktion  langsamer  eintritt  als 
beim  Menschenseruin;  so  ergab  das  Kaninchenserum  einen  Nieder- 
schlag erst  nach  4  Stunden  und  das  Entenserum  sogar  erst  nach 
8  Stunden. 

Fleig  &  Lisbonne  haben  auch  präzipitierende  Sera  darstellen 
können,  indem  sie  Tiere  durch  Einspritzungen  von  Mazerationspro- 
dukten aus  Hydatidenmembranen  vorbehandelten.  Diese  Resultate 
wurden  von  Putzu  bestätigt,  der  zur  Immunisierung  seiner  Tiere  den 
wässerigen  Extrakt  von  Tochterblasen  aus  einer  Cyste  verwendete, 
die  von  einem  10-jährigen  Knaben  stammte,  dessen  Serum  eine  deut- 
liche präzipitierende  Wirkung  aufwies. 
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Spezifizität  der  Präzipitiiireaktioii. 

Wie  schon  erwähnt,  haben  Fleig  &  Lisbonne  bei  der  Veröffent- 
lichung ihres  ersten  Falles  auf  die  Spezifizität  der  Reaktion  hinge- 
wiesen und  Chapman  &  Welsi-i  haben  denselben  Standpunkt  einge- 
nommen. Jedoch  hatte  Langer  schon  im  Jahre  1905  einen  Nieder- 
schlag entstehen  sehen,  wenn  er  die  Echinokokkenflüssigkeit  mit  dem 
Serum  eines  Bandwurmträgers  (Taenia  mediocanellata)  versetzte. 
Ferner  haben  Apphatie  &  Lorentz  (1906)  behauptet,  daß  sie  eine 
präzipitierende  Wirkung  auch  bei  normalen  Seris  beobachtet  haben. 
FuTzu  hat  ebenfalls  über  einen  derartigen  Fall  berichtet  und  Wein- 
berg hatte  Gelegenheit,  das  Serum  eines  mit  Lebercirrhose  behafteten 
Kranken  zu  untersuchen,  das  eine  positive  Reaktion  aufwies.  Es  soll 
ebenfalls  erwähnt  werden,  daß  Puntoni  bei  seinen  Kontrollversuchen 
mit  normalem  Schafserum  2mal  unter  20  Fällen  einen  sehr  deutlichen 
Niederschlag  entstehen  sah;  bei  der  Schlachtung  wurde  bei  den  be- 
treffenden Schafen  die  Anwesenheit  von  Strongylen,  aber  nicht  von 
Echinokokken  festgestellt.  Andererseits  hat  auch  Schoo  (1910)  ein 
positives  Resultat  bekommen,  indem  er  aus  Versehen  das  Serum  von 
2  Echinokokkenkranken  mit  der  Flüssigkeit  aus  Schafcystizerken  be- 
handelte. 

Obwohl  diese  Beobachtungen  die  absolute  Spezifizität  der  Re- 
aktion in  Frage  zu  stellen  scheinen,  kommt  ihr  trotzdem  eine  un- 
zweifelhafte Bedeutung  zu;  das  geht  schon  allein  aus  unseren  ersten 
Versuchen  hervor,  bei  welchen  wir  unter  mehr  als  500  untersuchten 
Seris,  die  nicht  von  Echinokokkenkranken  stammten,  nur  ein  einziges 
fanden,  das  eine  positive  Reaktion  ergab ;  zudem  handelte  es  sich  noch 
in  diesem  Falle  um  das  Serum  eines  mit  Lebercirrhose  behafteten 
komatösen  Kranken. 


Technik  der  Präzipitiiireaktioii. 
Antigen.  Präzipitinogen. 

Als  Antigen  haben  Fleig  &  Lisbonne  verschiedene  vom  Menschen  stam- 
mende Echinokokkenflüssigkeiten  verwendet.  Dabei  haben  sie  konstatiert,  daß 
die  Antigenwirkung  der  verschiedenen  Flüssigkeiten  eine  variable  ist,  und  daß 
sie  wenigstens  15  Monate  lang  erhalten  werden  kann,  wenn  die  Flüssigkeit 
sterü  aufbewahrt  wird.  Ferner  konnten  die  Autoren  feststellen,  daß  die  Reaktion 
rascher  eintritt,  wenn  man  die  Echinokokkenflüssigkeit  mit  dem  homologen 
berum  (d.  h.  mit  dem  Serum  des  Kranken,  welcher  die  Echinokokkenflüssigkeit 
gehefert  hat)  behandelt  als  wenn  man  dazu  ein  heterologes  spezifisches  Serum 
verwendet.  Chapman  &  Storey  haben  die  durch  Chamberlandkerzen  filtrierte 
i^chinokokkenflüssigkeit  benutzt,  sowie  einen  Extrakt  aus  Hydatiden-Membranen, 
üic  im  Vakuum  über  Calciumchlorid  getrocknet  wurden  (6  g  getrocknete 
Membranen  auf  300  ccm  7,5-proz.  physiologische  Kochsalzlösung).  Der  Ex- 
trakt gibt  aber  nicht  so  gute  Resultate  wie  die  Echinokokkenflüssigkeit.  Chap- 
man &  Storey  haben  ebenfalls  konstatiert,  daß  in  den  durch  Chamberland- 
Kerzeu  filtrierten  Echinokokkenflüssigkeiten  sich  zuweilen  ein  spontaner  Nieder- 
schlag, bald  sehr  rasch,  bald  erst  nach  einem  Monate  bildet,  so  daß  die  Flüssig- 
en nichl  mehr  verwendet  werden  kann,  und  das  um  so  mehr,  als  der  über  dem 
xMeüerschlag  befindliche  Teil  der  Flüssigkeit  öfters  sehr  unsichere  Resultate 
131  i'^"?^^"^"  haben  sie  bestätigen  können,  daß  alle  Echinokokkcnflüssig- 
Keiten  durch  dasselbe  Serum  nicht  präzipitiert  werden  können,  und  daß  durch 

ne  Erwärmung  während  20—60  Minuten  das  Präzipitinogen  zerstört  wird, 
liphn  r  I  •  ""^'r';^"  eigenen  Beobachtungen  ist  es  nicht  absolut  notwendig,  mensch- 

'^ne  i!.cliinokokkenflüs3igkcit,  wie  es  Fleig  &  Lisbonne  empfohlen  haben,  zu 

Handbuch  der  pathogoncn  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VIII.  10 
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verwenden.  Die  Eohinokokkcnflüssigkeit  des  Schafes  eignet  sicli  öfters  viel 
besser,  sowolil  für  die  Prüzipitiureaktion  wie  für  die  Koinpleineritbindung.  Da 
es  niit  Bestimnitlieit  nacligewiesen  worden  ist,  daß  die  Antigenwirkung  der  ver- 
schiedenen Echinokokkenflüssigkciteu  variieren  kann,  so  ist  es  notwendig,  für 
die  Ausführung  der  Reaktion  nur  solche  Flüssigkeiten  auszuwählen,  welclie  ein 
deutlich  positives  Resultat  mit  Echinokokkenserum  orgeben  und  auch  gegen  eine 
Anzahl  von  Sera  geprüft  worden  sind,  die  nirht  von  echinokokkenkrankeu  Per- 
sonen stammen.  Dabei  soll  aber  bemerkt  werden,  daß  ein  negativer  Ausfall  der 
Reaktion  meistens  nicht  durch  die  Verwendung  eines  schlechten  Antigens,  son- 
dern durch  die  Abwesenheit  von  Präzipitinen  im  Serum  bedingt  wird. 

Im  Kapitel  über  die  Komplementbindungsreaktion  werden  wir  eingehendere 
Angaben  über  die  Auswahl,  die  Gewinnung  und  die  Aufbewahrung  des  Antigens 
machen. 

Was  das  spezifische  Serum  (Präzipitin)  anbetrifft,  so  wurde  es  von  den 
verschiedenen  Autoren  im  frischen,  nicht  erwärmten  Zustande  verwendet.  Fleig 
&  LiSBONNE  haben  konstatieren  können,  daß  die  Präzipitine  durch  Erwärmung 
auf  65 — 68°  nicht  zerstört  werden. 

Zur  Ausführung  der  Reaktion  versetzen  Fleig  &  Lisbonne  2  ccm 
Echinokokkenflüssigkeit  mit  8 — 12  Tropfen  des  zu  prüfenden  Serums; 
dcann  werden  die  Röhrchen  bei  40—42°  aufbewahrt,  wobei  schon 
nach  einer  Stunde  zuweilen  die  Bildung  eines  Niederschlages  kon- 
statiert werden  kann.  Die  Reaktion  ist  ebenso  deutlich,  wenn  die 
Temperatur  auf  45 — 48°  gebracht  wird.  Bei  niedrigerer  Temperatur 
(35  0)  tritt  die  Reaktion  langsamer  ein  und  wird  erst  nach  6  Stunden 
deutlich.  Welsh  ;  &  Chapman  verwenden  die  gleiche  oben  ange- 
gebene Dosis  Serum  gegenüber  einer  zweimal  geringeren  Alenge  Anti- 
gen und  lassen  die  Mischung  24  Stunden  lang  bei  Zimmertemperatur 
stehen. 

Da  der  Gehalt  des  Serums  an  präzipitierenden  Antikörpern  ein 
sehr  verschiedener  ist,  so  bereiten  wir  immer  zwei  Mischungen  vor; 
ins  erste  Röhrchen  bringen  wir  1/2  ccm  des  zu  prüfenden  Serums  und 
1  ccm  Antigen  und  ins  zweite  die  doppelte  Menge  Serum  bei  der 
gleichen  Antigenmenge ;  die  Röhrchen  werden  dann  während  2  bis 
4  Stunden  bei  37°  aufbewahrt  und  darauf  bis  zum  folgenden  Tage 
bei  Zimmertemperatur  belassen.  Wenn  streng  aseptisch  verfahren 
wird,  können  die  Röhrchen  24  Stunden  im  Brutschrank  bleiben ;  jeden- 
falls ist  es  aber  angezeigt,  sich  durch  eine  mikroskopische  Unter- 
suchung zu  vergewissern,  daß  der  Niederschlag  nicht  durch  Bakterien- 
wachstum gebildet  wird. 

Pfeiler  (1912)  schlägt  vor,  neben  der  Mischprobe  auch  die 
Schichtprobe  (oder  Ringprobe)  auszuführen,  die  ihm  bei  Rotz  sehr 
gute  Resultate  ergeben  hat.  Dabei  verfährt  man  wie  folgt:  das 
Antigen  wird  in  ein  Uhlenhuthröhrchen  gefüllt  und  in  dasselbe  eine 
mittelst  Fingerdruck  am  oberen  Ende  verschlossen  gehaltene  Pipette 
eingeführt,  welche  das  zu  prüfende  Serum  enthält.  Wenn  das  Ende 
der  Pipette  den  Boden  des  Röhrchens  erreicht  hat,  so  wird  der  Finger 
gehoben,  wobei  das  Antigen  in  die  Pipette  aufsteigt,  indem  es  das 
Serum  vor  sich  herschiebt.  Im  Falle  einer  positiven  Reaktion  ent- 
steht an  der  Berührungsfläche  der  beiden  Flüssigkeiten  eine  ring- 
förmige Trübung.  Für  diesen  Versuch  kann  auch  eine  PASTEURSche 
Pipette  verwendet  werden.  Folgende  einfache  Technik  wird  auch 
von  Pfeiler  vorgeschlagen:  man  läßt  längs  der  Wand  eines  3  cm 
langen  und  0,3  cm  im  Lichten  weiten  Röhrchens  3  Tropfen  Antigen  und 
einige  Tropfen  Serum  fließen.  Durch  diese  Methode  wurden  bei  Rotz 
sehr  deutliche  Resultate  erzielt.    Es  muß  aber  hinzugefügt  werden, 
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daß  Pfeiler  die  Resultate  von  mittels  seiner  Methode  ausgeführten 
Versuchen  nicht  angegeben  hat. 

Nachweis  der  Hytlatiden- Antikörper  durch  die 
Komplementbiiidiiiigsreaktion. 

Ghedini  (1906)  war  der  erste,  der  auf  den  Gedanken  kam,  das 
Serum  von  Echinokokkenkranken  auf  Anwesenheit  von  spezifischen 
Antikörpern  zu  diagnostischen  Zwecken  zu  untersuchen.  Als  Antigen 
verwendete  er  menschliche  Echinokokkenflüssigkeit,  erachtete  es  aber 
als  notwendig,  um  die  Methode  der  Serumdiagnostik  wirklich  prak- 
tisch verwertbar  zu  machen,  ein  gutes  Konservierungsverfahren  für 
diese  Flüssigkeit  zu  finden. 

Nach  Ghedini  haben  Weinberg  und  seine  Mitarbeiter  in  Paris, 
Apphatie  &  Lorentz  in  Buenos  Ayres  unabhängig  voneinander  die 
gleiche  Methode  angewendet*). 

Weinberg  &  Parvu  haben  nicht  nur  nachgewiesen,  daß  dieser 
Reaktion  eine  deutliche  Spezifität  zukommt,  sondern  es  ist  ihnen 
gelungen,  die  Methode  praktischer  zu  gestalten,  indem  sie  in  ihren 
Versuchen  die  Echinokokkenflüssigkeit  des  Menschen  durch  diejenige 
des  Schafes  ersetzten. 

Nach  den  Versuchen  von  Weinberg  und  seiner  Mitarbeiter 
(Parvü,  Boidin,  Vieillard)  sind  eine  größere  Anzahl  von  Arbeiten 
über  dieser  Frage  in  Frankreich,  Deutschland,  Italien  und  anderen 
Ländern  veröffentlicht  worden.  Die  Resultate  dieser  Untersuchungen 
haben  wir  systematisch  in  folgender  Tabelle  zusammengestellt  (S.  148). 

Um  uns  einen  klaren  Begriff  von  dem  Werte  dieses  Verfahrens 
zu  verschaffen,  haben  wir  in  dieser  Tabelle  nur  solche  Fälle  an- 
geführt, bei  welchen  das  Serum  vor  der  Operation  untersucht 
worden  ist. 

Schon  im  Beginn  unserer  Versuche  haben  wir  mit  Boidin  einen 
Cystenträger  zu  untersuchen  Gelegenheit  gehabt,  dessen  Serum  bei 
wiederholten  Versuchen  eine  negative  Reaktion  aufwies.  Solche  Fälle 
sind  seither  von  mehreren  Autoren  beschrieben  worden,  so  daß  gegen- 
wärtig bei  einer  Gesamtzahl  von  306  Echinokokkosefällen,  bei  welchen 
das  Serum  vor  der  Operation  untersucht  worden  ist,  8  leicht  positive 
und  47  deutliche  negative  Reaktionen  zu  verzeichnen  sind.  Stellen 
wir  die  negativen  und  die  leicht  positiven  Reaktionen,  welch  letztere 
immer  als  zweifelhaft  zu  betrachten  sind,  zusammen,  so  sehen  wir, 
daß  in  17,97  Proz.  der  Fälle  durch  die  Untersuchung  des  Serums 
keine  für  den  Kliniker  verwertbaren  Aufschlüsse  erhalten  werden. 
Das  beweist  aber  auch,  daß  der  negative  Ausfall  der  Reaktion  nicht 
genügt,  um  die  Diagnose  einer  Hydatiden-Cyste  auszuschließen. 

Es  darf  nicht  behauptet  werden,  daß  der  negative  Ausfall  der 
Reaktion  bei  Kranken,  die  erwiesenermaßen  an  Echinokokkose  leiden, 
auf  eine  fehlerhafte  Technik  zurückzuführen  ist,  denn  wir  haben  in 
solchen  Fällen  dieselben  negativen  Resultate  bei  Verwendung  der  von 
Kranken  selbst  stammenden  Echinokokkenflüssigkeit  beobachtet,  und 
andererseits  haben  wir  vermittels  der  gleichen  Methode  im  Serum 

*)  In  einer  im  Jahre  1909  publizierten  Arbeit  versichert  Bettencourt,  daß 
er  schon  im  Jaiire  1907  auf  die  Idee  kam,  durch  die  Komplementbindungs- 
methotle  Antikörper  im  8orum  von  Echinokokkenkranken  nachzuweisen,  welches 
er  auch  auf  die  Präzipitinreaktion  untersucht  hatte. 
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Statistik  der  Echinokokkosefälle,  in  welchen  die  Komplement- 
bindungsreaktion  vor  der  Operation  ausgeführt  worden  ist. 


Auioi  en 

Jahr  der 
Publikation 

y.oVil  Hör 
UnLcLoUCil  1(311 

TTällo 
J:  HlXc 

Positive 
Reaktion 

Leicht  posi- 
tive Reaktion 

Negative 
Reaktion 



Ghedini 

1906 

2 

2 

— 

— 

WEINBEK(i  cS:  TaKVIT 

1908 

3 

3 

— 

— 

APPHATIE  &  LOKENTZ 

n 

9 

9 

— 

— 

Laubry  &  Parvu 

n 

1 

1 

—  \ 

— 

Weikberg  &  BOIDIN 

1909 

2 

1 

—  i 

] 

Weinberg 

» 

22 

22 

— 

'  

ApPHATIE  &  LORENTZ 

41 

41 

— 

■  

Lejars  &  Parvu 

3 

3 

Bettencourt 

» 

2 

1 

1 

Ghedini 

1 

1 

EOSSEI.LO 

» 

12 

11 

■  

] 

PUTZU 

1909 — 1910 

5 

4 

J 

Kreuter 

1909 

2 

Jianu 

)) 

6 

A 

iL 

PaISSEAU  &  TlXIER 

» 

2 

0 

Lippmann 

1910 

2 

1 

1 
i 

Israel 

V 

1 

■1 

1 

Maranon 

» 

9 

0 

0 

j 

DOBROTINE 

n 

1 

1 

1 

Schoo 

» 

Q 

0 

Bettencourt 

n 

1 

1 

1 

PUNTONI 

» 

ö 

4: 

0 

9 

de  Gaetano 

n 

a 
0 

9 

ZaPELLONI  &RICCIUTI 

I) 

2o 

K.  Meyer 

» 

0 
0 

1 
j 

Eckenstein 

)) 

rr 

0 

Pevnitzky 

I) 

Q 

2 

1 
j 

Braunstein 

n 

0 

1 

4 

1 

Rist,  Kindberg, 

Parvu 

n 

1 

Laubry  &  Parvu 

» 

1 

1 

Flachman  &  Butler 

0 
iL 

0 

iL 

UrIOSTE  &  SCALTRITTI 

ly  1 1 

1  ^ 
1 

Q 

0 

q 

Strauss 

1 

1 
I 

Ströbel 

» 

4 

i 

iL 

3 
1 

Skatchewsky 

V 

Q 

Henius 

» 

1 

1 

— 

1 
1 

] 

] 

Much 

» 

4 

Q 

1 

Match 

4 

3 

Bettencourt 

1 

1 

i 

Sabrazes,  Laffar- 

1 

1 

] 
1 

1- 

GUE,  Muratet 

j 

Hahn 

1912 

5 

4 

Hertz 

1 

46 

1  ^ 

Weinberg 

:  1909—1912 

60 

Smnme  der  Fälle 

"1906-1912 

306 

1  251 

\ 

!  47 

derselben  Kranken  12—15  Tage  nach  der  Operation  Antikörper 
nachweisen  können.  Das  Fehlen  von  spezifischen  Antikörpern  in 
gewissen  Echinokokkosefällen  scheint  uns  dadurch  erklärt  werden  zu 
können,  daß  normalerweise  die  Flüssigkeit  nicht  in  genügender  Menge 
durch  die  Wände  der  Cyste  hindurchzutreten  vermag,  um  die  Bildung 
der  Antikörper  so  zu  fördern,  daß  sie  durch  die  Komplementbindungs- 
reaktion  nachgewiesen  werden  können.  Unsere  Hypothese  Avurdc 
durch  alle  unsere  späteren  Beobachtungen  bestätigt,  sowie  durch  die 
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Feststellungen  einiger  Autoren,  welche  ihre  Kranken  nach  der 
Operation  weiter  beobachtet  haben.  Bei  Kranken  mit  einer  früheren 
negativen  Reaktion  haben  wir  immer  innerhalb  10—12  Tagen  nach  der 
Operation  das  Auftreten  von  Antikörpern  konstatieren  können. 

Chauffard  &  Vincent,  Schoo,  Skatcpiewsky,  Hertz  haben  sogar 
eine  positive  Reaktion  schon  nach  6  Tagen  gefunden;  dieses  früh- 
zeitige Auftreten  von  Antikörpern  ist  aber  eine  Ausnahme  und  ein 
Beweis  dafür,  daß  das  Serum  solcher  Kranken  schon  vor  der  Opera- 
tion Antikörper  enthielt,  aber  nicht  in  genügender  Menge,  um  eine 
deutliche  Reaktion  hervorzurufen.  Daß  das  Fehlen  von  Antikörpern 
nicht  mit  einer  Unfähigkeit  des  Organismus,  diese  Stoffe  zu  bilden, 
zusammenhängt,  sondern  vielmehr  durch  ungenügende  Antigenresor- 
ption  infolge  der  Undurchdringlichkeit  der  Cystenwände  bedingt  wird, 
geht  aus  einigen  von  uns  vor  mehr  als  3  Jahren  publizierten  Beob- 
achtungen hervor,  die  zeigen,  daß  die  Antikörper  nicht  auftreten,  wenn 
eine  radikale  "Wegnahme  der  Cyste  hat  stattfinden  können.  In  solchen 
Fällen  fließt  die  Hydatiden-Flüssigkeit  nicht  in  die  Wunde  und  geht 
also  auch  nicht  in  den  Organismus  über.  "Wenn  das  Serum  eines 
solchen  Kranken  vor  der  Operation  negativ  reagierte,  so  bleibt  die 
Reaktion  auch  nach  derselben  negativ;  wenn  dagegen  vor  der  Opera- 
tion eine  positive  Reaktion  bestand,  so  verschwinden  die  Antikörper 
nach  der  vollständigen  "Wegnahme  der  Cyste  sehr  rasch. 

Auch  andere  Beobachtungen  sprechen  dafür,  daß  die  "Wände  der 
Cyste  für  gewisse.  Stoffe  bald  durchdringlich,  bald  undurchdringlich 
sind;  so  hat  z.  B.  Ghedini  die  Anwesenheit  von  Typhusagglutininen 
in  der  Echinokokkenflüssigkeit  eines  Menschen,  der  früher  an  Typhus 
erkrankt  war,  nachgewiesen.  Dagegen  ist  es  Troisier  nicht  ge- 
lungen, Agglutinine  in  einer  Echinokokkenflüssigkeit  aus  einer  Cyste 
nachzuweisen,  die  bei  der  Sektion  einer  an  Typhus  verstorbenen 
Frau  gefunden  worden  war;  in  diesem  Falle  war  seinerzeit  die 
"WiDALsche  Reaktion  deutlich  positiv  ausgefallen  und  es  konnten  aus 
dem  Blute  der  Kranken  Typhusbacillen  gezüchtet  werden;  trotzdem 
vermochte  nicht  die  Flüssigkeit  der  Cyste  Typhusbacillen  zu  agglu- 
tinieren,  ebenso  wie  das  Serum  der  Kranken  keine  Echinokokken- 
Antikörper  enthielt.  Es  ist  also  sicher,  daß  bei  diesen  Kranken  die 
Wand  der  Cyste  vollständig  undurchdringlich  war. 

Es  sind  aber  Fälle  von  negativer  Reaktion  bekannt,  bei  welchen 
die  Flüssigkeit  der  Cyste  durch  die  Galle  deutlich  gefärbt  war. 
Es  ist  klar,  daß  die  Wand  der  Cyste  für  die  H„vdatiden-Flüssigkeit 
dann  überhaupt  nicht  oder  nur  in  geringem  Grade  durchdringlich 
war,  während  sie  sich  für  die  Gallepigmente  durchgängig  erwies. 
Wohlverstanden  gibt  es  auch  zahlreiche  Fälle  (eigene  Beobachtungen), 
bei  welchen  das  Eindringen  der  Galle  in  die  Cyste  mit  einem  selir 
hohen  Gehalt  des  Serums  an  spezifischen  Antikörpern  einhergeht. 

Es  ist  einleuchtend,  daß  das  Auftreten  von  spezifischen  Anti- 
körpern infolge  einer  Probepunktion  oder  infolge  des  zufälligen 
rlatzens  der  Cyste  nicht  anders  erklärt  werden  kann,  als  die  positive 
Reaktion,  die  nach  dem  chirurgischen  Eingriff  bei  Kranken  beob- 
achtet wird,  bei  welchen  vor  der  Operation  keine  Antikörper  haben 
nachgewiesen  werden  können.  Dies  wird  übrigens  durch  einige  experi- 
mentelle Peststellungen  bestätigt. 

Bei  Besprechung  der  Eosinophilie  haben  wir  schon  einen  von  uns 
und  von  Dr.  Lenglet  beobachteten  Fall  erwähnt,  dem  die  Bedeutung 
eines  Experimentes  zukommt.  Es  handelte  sich  um  eine  negative  rea- 
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Zusammen  Stellung  der  eigenen  Beobachtungen,    l'rüfuii^  von 
Ech  i  nokokken  kran  kenseris  vor  der  Operation. 


t-i 


Datum  der 


Serum- 
unter- 
suchung 


Name  des 
Chirurgen 


Sitz  der  Cyste 


Leukocytäre  Formel 


1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 

11 

12 

13 

14 

15 

16 

17 

18 

19 

20 

21 

22 

23 

24 

25 

26 

27 

28 

29 

30 

31 
32 
33 
34 
35 
36 
37 
38 
39 
40 
41 
42 
43 
44 
45 
46 
47 
48 
49 
50 
51 
52 
53 
54 


82" 
83 

85 
101 
102 
103 
107 
III 
119 
125 
128 
129 
132 
145 
148 
152 
153 
157 
161 
168 
178 
188 
201 
202 
203 
204 
222 
239 
243 
245 
249 
254 
261 
275 
276 
282 
283 
297 
308 
327 
334 
335 
343 
349 
356 
357 
372 
403 
405 
406 
408 
411 
444 


09 


14. 


55  |445 

56  447 

57  !460 

58  462 


59 
60 


478 
479 


10.  V. 

10.  V. 

13.  vn. 

16.  VII. 

9.vin. 

9.  VIII. 

6.  vin. 
vm. 

26.VIIL 

11.  IX. 

18.  IX. 
IX. 

29.  IX. 

19.  x. 
6.  XII. 

19.  XII. 
24. 1. 
29.1. 

5.  II. 

17.  III. 
III. 

16.  IV. 
21.  V. 

13.  VI. 

18.  VI. 

18.  VI. 

28.  VI. 

25.  vm. 

20.  x. 

21.  x. 
24.x. 

19.  x. 

14.  XI. 
23.  XI. 

29.  XI. 

2.  XII. 

7.  XII. 

8.  xn. 

30.1. 
15.11. 
6.  IV. 

U.V. 

13.  V. 

3.  VI. 

2.  VII. 

26.  VIII 

27.  vm, 

3.  XI. 
26  I. 
29.1. 

I.II. 

2.  II. 

4.  III. 

28.  VI. 

1.  VII. 

3.  VII. 

2.  IX. 

5.  IX. 

18.  xn. 

23.  XII. 
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Arkou  Leber 
schwartz 
Launois 
Jacob 
Doyen 
Doyen 

KiRMISSON 

Broca 
Bazy 

MOUCHET 

Morestin 

MOUCHET 

Lapointe 
Delbet 
Reynier 
Broca 
Darre 
Broca 
Lenormant 
Mauclaire 
Jeanbreatt 

BiLLET 

Delbet 
Alexandre 
Walther 

LlON 
LiSBONNE 

Delbet 
Delbet 
Lorrain 
Walther 
Doyen 
Gilbert 

ROUTIER 

Faisans 
Lorrain 
Lenormant 
Faure 

11  Cabnot 
Sibedey 
Broca 
Mauclaire 
collignon 
Rathery 
Oettinger 
Reclus 
Jeunet 
Tuffieb 

12  Chauffard 
Demoulin 
Walther 

ROUTIER 
MOSNY 

Delbet 
Goldmann 
Delbet 
Lemaire 
Lemaire 
Chauffard 

GOHSET 


Milz 
Leber 

„  (vereit.Cyst.) 


'2  Cysten) 
'2  „ 


„  (mehr.  Cyst.) 


Lunge 

Leber  u.  Lunge 
Leber 

MÜz 

Leber  (6  kl.  Cyst.) 
Leber 


Mesenterium 
Leber 


(2  Cysten) 


Lunge 
Leber 


Lunge 
Leber 


+ 
+ 
+ 
0 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
0 
0 

+ 
+ 
+ 

0 

+ 
+ 

0 

leicht 
» 

+ 
0 
+ 
0 

leicht 
+ 
+ 
+ 
0 
+ 
0 

+ 
+ 
+ 
+ 


54,66  13,66 
73,66  16,33 


+ 
0 
0 
0 

0 
0 
0 
0 

0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 


0 

+ 
+ 

0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 

0 

+ 

0 

+ 


63,33 

68 

55 


48,66 

57' 

59,66 
59 

72,33 
71,66 


7,33 
6 

21,33 


26 

22' 

18,66 
25,66 
11,66 

17,33 

17' 


59,66 
78,66 

71,33 


26,33 
9' 

8*66 


18,23 
10 


23,33 
25,33 
18 


21,33 

17,33 

9,33 
12,33 
15,66 

9,33 

5,66 


12 
8,33 

15.66 


13,33 
0 

4.7 

0 
6 

1,66 
5,66 
0 


12,33 
3 

0,33 
0 

1.66 
0 

0,33 


( 

2 


0 

4,33 
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gierende  Kranke,  bei  welcher  nach  einer  Probepunktion  sich  eine 
große  mit-  Hydatiden-Flüssigkeit  gefüllte  subkutane  Tasche  gebildet 
hatte;  das  Serum  dieser  Kranken  zeigte  3  Wochen  nach  der  Re- 
sorption dieser  Flüssigkeit  eine  deutliche  positive  Reaktion. 

Interessante  Beobachtungen  enthält  eine  von  Henry  &  Ciuca 
in  unserem  Laboratorium  ausgeführte  Arbeit.  Die  Autoren  haben  das 
Serum  von  Kaninchen  geprüft,  welche  mit  den  Cysten  des  Coenurus 
serialis  behaftet  waren,  die  bekanntlich  mit  den  Cysten  der  Echino- 
kokken eine  große  Aehnlichkeit  aufweisen.  Dabei  haben  sie  kon- 
statiert, daß  im  Serum  dieser  Tiere  öfters  keine  Antikörper  nach- 
weisbar waren,  daß  aber  das  Auftreten  von  solchen  nach  Belieben 
hervorgerufen  werden  konnte,  indem  man  entweder  den  Tieren 
Flüssigkeit  aus  ihren  eigenen  Cysten  einspritzte  oder  das  Platzen  der 
Cysten  (welche  gewöhnlich  unter  der  Haut  oder  in  der  Peritonealhöhle 
sitzen)  künstlich  herbeiführte. 

In  der  vorstehenden  Tabelle  (S.  150)  haben  wir  die  Resultate 
unserer  hämatologischen  Beobachtungen  bei  60  neuen  Fällen  zu- 
sammengestellt, die  zu  den  in  unserer  ersten  Arbeit  publizierten 
27  Fällen  hinzukommen.  Aus  diesen  Beobachtungen,  sowie  aus  den- 
jenigen einiger  anderer  Autoren  geht  deutlich  hervor,  daß  kein  Ver- 
hältnis und  kein  Parallelismus  zwischen  der  Größe  der  Cyste  und  der 
Menge  oder  sogar  dem  Vorhandensein  von  Antikörpern  im  Serum 
besteht.  Es  gibt  sogar  Fälle  von  multiplen  Cysten  mit  negativer 
Realition ;  derartige  Beobachtungen  sind  aber  selten,  denn  es  ist  klar, 
daß,  je  zahlreicher  die  Cysten  sind,  desto  größer  die  Möglichkeit 
wird,  daß  unter  denselben  sich  eine  solche  befindet,  deren  Wände  in- 
folge gewisser  Zufälligkeiten  durchdringbar  geworden  sind. 

Wenn  der  Inhalt  der  Cyste  vereitert  ist,  ist  gewöhnlich  der 
Gehalt  des  Serums  an  Antikörpern  ein  hoher;  so  haben  Apphatie  & 
LoRENTz  in  6  solchen  Fällen  stets  eine  positive  Reaktion  gefunden, 
und  uns  selbst  ist  es  meistens  gelungen,  unter  derartigen  Verhältnissen 
eine  positive  Reaktion  nachzuweisen.  Indessen  sind  von  Maranon, 
DE  Gaetano,  K.  Meyer,  Putzü  und  von  uns  Fälle  von  vereiterten 
Hydatiden-Cysten  mit  negativer  Reaktion  beobachtet  worden.  Wir 
haben  ebenfalls  konstatieren  können,  daß  die  Reaktion  negativ  aus- 
fällt, wenn  die  Vereiterung  jüngeren  Datums  ist,  so  daß  der  Organis- 
mus noch  nicht  Zeit  hatte,  Antikörper  in  genügender  Menge  zu 
bilden;  das  umgekehrte  Verhältnis  tritt  ein,  wenn  es  sich  um  eine 
sehr  alte  Vereiterung  handelt.  Im  letzteren  Falle  kann  angenommen 
werden,  einerseits,  daß  die  entstandenen  Antikörper  schon  ausge- 
schieden worden  sind,  andererseits,  daß  der  vereiterte  Inhalt  der 
Cyste  die  Eigenschaften  eines  Antigens  verloren  hat.  Dadurch  wird 
erklärlich,  wenn  Putzu  (1910)  weder  vor  noch  nach  der  Operation 
Antikörper  im  Serum  eines  Kranken  gefunden  hat,  bei  welchem  die 
Vereiterung  der  Cyste  vor  9  Jahren  eingetreten  war.  Dagegen  wurde 
von  Apppiatie  &  Lorentz  in  einem  Falle  von  Cyste  mit  käseälmlichem 
Inhalt  eine  positive  Reaktion  gefunden. 

Beständigkeit  der  Antikörper.    Alte  Echinokokkenträger. 

Wie  schon  hervorgehoben,  verschwinden  die  Antikörper  ziemlich 
rasch,  wenn  die  Cyste  vollständig  entfernt  werden  kann.    Zwei  der- 
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öer u m u  n  t ei'Kiichun  gen  bei  alten  Echi  nokokken trägem. 

Eigene  Beobachtungen. 


ü  t 

Datum  der 

IT  O 

Serum- 
unter- 

Name  des 
Chirurgen 

Sitz  der  Cyste 

sucliung 

1 

87 

IQ  VTT 

DQ 

Jacob 

Leber 

2 

91 

^0  VTT 

JV.  V  XX* 

Broca 

Lunge 

3 

133 

» 

ViLLEMIN 

Leber 

4 

134 

» 

Lapointe 

» 

5 

140 

8  XT 

SCH"WARTZ 

n 

6 

144 

^0  ITT 

1) 

Morestin 

n 

7 

146 

n 

Morestin 

n 

8 

173 

10  TV 

±\J,  X  V  . 

10 

X\J 

MORESTINT 

1) 

9 

174 

^h  TV 

XO*  XV. 

n 

Gösset 

n 

10 

186 

91  V 

j) 

ROUTIER 

Gallenblase 

11 

187 

91  V 

LjX.  V  . 

n 

Chautfard 

Leber 

12 

192» 

9  VT 

)) 

Lenormant 

„    (4  Cysten) 

13 

198 

1'^  vr 

J.O.  V  X. 

)) 

Arrou 

»    (2      „  ) 

14 

210 

VTT 

J.O.  V  XX. 

» 

Launay 

n 

15 

218» 

R  VTTT 

U.   V  XXX. 

n 

BiLLET 

n 

16 

218 

Q1  VT  FT 

DX .  V  XXX. 

n 

Chauffard 

» 

17 

230 

U. 

j) 

Gösset 

n 

18 

233 

XO, 

» 

Morestin 

n 

19 

240 

90  IC 

» 

Delbet 

n 

20 

244 

91  T 

uXt  JS^. 

» 

Lorrain 

)) 

21 

246 

94  Y 

n 

Delbet 

» 

22 

253 

^'^  ^T 

J.O.  Ax. 

LlON 

n 

23 

256 

» 

Lapointe 

V 

24 

258 

Ifi  XT 

)) 

Chifoliau 

n 

25 

260 

9Q  "VT 

)i 

SCHWARTZ 

)) 

26 

263 

Walther 

I) 

27 

264 

9Fi  YT 

» 

ROUTIER 

n 

28 

266 

97  "liTT 

» 

Gösset 

» 

29 

267 

97  YT 

n 

Delbet 

n 

30 

268 

07  "VT 

ROUTIER 

31 

269 

Ol  "VT 

» 

ROUTIER 

» 

32 

270 

» 

ROUTIER 

)) 

33 

271 

07  "VT 

ROUTIER 

n 

34 

272 

07  "VT 

n 

Demoulin 

n 

35 

273 

O'?  "VT 

» 

MOUCHET 

)) 

36 

274 

on  "VT 

I) 

GUINARD 

n 

37 

279 

ß  "VTT 

)) 

Faure 

n 

38 

284 

11.  XII. 

n 

GUINABD 

» 

39 

254» 

4. 1. 

11 

Gilbert 

40 

275» 

4.1. 

» 

Faisans 

41 

302 

6.  II. 

n 

GUINARD 

42 

305 

10.  II. 

n 

Guinard 

Eierstock 

43 

307 

12.11. 

1) 

Lardennois 

Leber 

Ä  A 

Ol  O 

313 

23.11. 

» 

JJtLBEi 

» 

45 

314 

27.11. 

Faisan 

n 

46 

319 

18.  m. 

» 

Thiery 

» 

subkutan 

47 

322 

20.  III. 

n 

Walther 

46 

i340 

26.  V. 

» 

Guinard 

Leber 

4c 

1341 

28.  V. 

Delbet 

„  (vereit.  Cyst.] 

5C 

)390 

3.1. 

12 

!  Delanoe 

n 

5] 

.394 

13.1. 

» 

Mauclaire 

55 

J398 

17.1. 

)) 

Walther 

Netz 

bl 

5  404 

27.1. 

n 

Guinard 

Leber 

5^ 

L415 

19.111. 

n 

Demoulins 

» 

Seit  der 
Operation 
abgelaufene 
Zeit 


'ig 


=:  c 


Leukocytäre 
Formel 


Pol. 


Mon. 


I.ymp. 


Eog-n.|j 


!Mon.  10  Tg. 
!7  Tage 
5  Jahre 
.4V«  Monate 


Monat 
Tage 


Monate 
10  Jahre  8  M 

17  Tage 

3  Mon.  10  Tg. 
15  Monate 
5  Jahre 
25  Tage 

18  M.  20  Tg. 
2  Monate 

2  „ 

4  „ 
13  „ 
16 
18 
15 

6'; 

34 

1 

3 

3 
11 

8  „ 
2'/,  Jahre 
2  Jahre  7  M. 
3'/.,  Monate 

7  '  „ 
2  Jahre  5  M. 
37  Tage 


Tage 
Jahre 
,  Monate 
Monate 
Jahr 
J.  77,  M. 

»  8  „ 
Monate 


13 
2 

15 
5 

23 
2 

12 
2 
2 

14 
1 

15 
16 
2 
6 


Monate 


Tage 

Monate 

Jahre 

Monate 

Jahr 

Tage 

n 

Jahre 
Wochen 


+ 

leicht  + 
0 
+ 
0 
0 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
0 
0 
0 

+  , 
+ 

0 

+ 

0 

+ 

0 

-4- 

+ 
+ 

0 
0 
0 

+ 

0 
0 

+ 

0 
0 

+ 

0 

+ 
+ 
+ 
+ 

leicht 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
+ 
0 
0 

leicht 


0 
0 
+ 
+ 
0 
0 
0 
0 

+ 

0 
0 

0 
0 
0 
0 

+ 


0 
0 

+ 


54,66 
84,33 


71,66 


73 
75,66 


19,33 


12,66 

17,33 
11 


55,33 

67,66 
67,33 

64 
76,33 
70,33 
69,66 
79 
75 
79,5 
58 
67 
74 

73' 

61 " 

65,33 


12,33 
9,33 


14,66 


6,66 
4 


13,66 
1,33 


3 
9,33 


21,6618,33  4,66 


14 
18 

17,33 
9 

19,33 
20 
15 
16 
10 

23,66 
30 
8 


14,66 


20,66 
25,33 


82,83 


18 
13,33| 

17,'33l 

12 
8,33 
5,66 

15 
8 

10 

15,66 
9 
17 

10,33 

16,66 
7,66 


14 


0,33 
1,33 
0 
1,33 
2,66 
2 

4,66 

1 

1 

0,5 
2,66 
1 
1 

2' 
0 
1.66 

i;66 


3,66 


Die  Echinokokken  u.  die  Serunicliaguostik  der  Echiuokokkeukrankheit.  153 


°  Datum  der 
Serum- 
iinter- 
suchung 


Name  der 
Chirurgen 


Sitz  der  Cyste 


I 


Seit  der 
Operation 
abgelaufene 
Zeit 


8.  IV. 

30. 

29.  V. 
16.  VI. 

2.  VIII. 

5.  VIII. 

7.  VIII. 
15.x. 

7.  XII. 
23.  XII. 


10 


Morestin 
Walther 
Walther 
Chifoliau 
Delbet 
Launay 
Lapointe 
Hallopeau 
Delbet 
Delbet 


[Leber  (2  Cysten) 

Netz 

Leber 


2'/  Jahre 

4  Monate 
13  Tage 

5'/,  Monate 
1  Monat 
10  Monate 
3  Jahre 

1  Monat 

5  Monate 

2  Jahre  4  M. 


2.2  o 


'S  a 

u 

1/1  Q. 


+ 

sehr  leicht 
+ 

0 

+ 
+ 
+ 

+ 
+ 

0 


Leukoeytäre 
Formel 


Pol. 


83 


59 

65,33 


Mon. 


4,66 


16 

17,33 


Lym. 


Eosin. 


4,33 


10 

15,33 


15 
2 


4 
0 
2 
7 

15 
24 
4 
3 
8 
5 


o 
c 


6 
8 
8 
7 
5 

14 
6 

5 
5 


artige  Fälle  sind  in  unserer  Arbeit  von  1909  publiziert  worden  und 
Ptjtzu  fand  4  Wochen  nach  der  vollständigen  Exstirpation  einer  Cyste 
bereits  keine  Antikörper  mehr.  Ausnalimsweise  verschwinden  die 
Antikörper  noch  rascher;  so  war  in  einem  Falle  von  Zapelloni 
&  EicciuTi  schon  8  Tage  nach  dem  chirurgischen  Eingriff  die  Re- 
aktion negativ  geworden.  In  der  vorstehenden  Tabelle  haben  wir  64 
neue,  von  uns  seit  1909  untersuchte  Fälle  von  alten  Echinokokken - 
trägern  zusammengestellt. 

Eine  gewisse  Anzahl  von  Kranken  haben  wir  längere  Zeit  nach 
der  Operation  weiter  beobachten  können;  dabei  haben  wir  in  zwei 
Fällen  konstatiert,  daß  die  Antikörper  schon  nach  zwei  Monaten 
nicht  mehr  nachweisbar  waren,  während  sie  in  anderen  Fällen  3  Mo- 
nate bis  21/2  Jahre  bestanden  haben.  Schon  in  unserer  ersten  Arbeit 
haben  wir  Fälle  erwähnt,  bei  welchen  wir  noch  nach  4  und  6I/2  Jahren 
eine  positive  Reaktion  gefunden  haben.  Unsere  neue  Statistik  weist 
ebenfalls  Fälle  mit  positiver  Reaktion  nach  3  Jahren  und  8  Monaten 
und  sogar  (es  handelt  sich  um  einen  Kranken  des  Herrn  Dr.  Roux, 
bei  welchem  zwei  Hydatiden-Cysten  operativ  entfernt  wurden)  nach 
10  Jahren  und  8  Monaten  auf. 

Es  ist  sehr  wahrscheinlich,  ,daß  diese  langdauernde  Persistenz 
der  Antikörper  im  Serum  durch  die  Entwickelung  von  neuen  Cysten 
bedingt  wird,  welche  wegen  ihrer  Kleinheit  oder  infolge  ihrer  be- 
sonderen Lokalisation  übersehen  worden  sind. 

Um  feststellen  zu  können,,  ob  es  sich  in  solchen  Fällen  um 
Rezidive  handelt,  wäre  es  angezeigt,  nach  unserem  Vorschlage  für  die 
Hämodiagnostik  zwei  Kurven  aufzuzeichnen,  von  welchen  die  eine 
die  Eosinophilie,  die  andere  die  spezifischen  Antikörper  darstellen 
Würde.  Dadurch  würde  es  leicht  möglich  sein,  den  Zeitpunkt  zu 
bestimmen,  in  welcher  das  Serum  aufgehört  hat,  Antikörper  zu  führen ; 
dann  wäre  das  Wiederauftreten  der  Antikörper  bei  diesen  Kranken 
ein  Beweis  dafür,  daß  sie  neuerdings  durch  Echinokokken  infiziert 
worden  sind.  Ferner  könnte  man  dabei  feststellen,  ob  das  Persistieren 
(ier  Antikörper  im  Serum  von  operierten  Kranken  in  allen  Fällen 
aadurch  bedingt  wird,  daß  diese  Kranken  unbedeutende  Cysten  be- 
nerbergen,  die  der  Beobachtung  entgangen  sind  und  sonst  keinen 
■Ciintluß  auf  den  allgemeinen  Zustand  der  Kranken  ausüben. 
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Serumdiagnostik  der  multilokiiläreii  (alveolären)  Hydatiden- 

Cysten. 

Es  war  von  großem  Interesse,  festzustellen,  ob  im  Serum  von 
Personen,  die  mit  multilokularen  Cysten  beliaftet  sind,  auch  Antikörper 
auftreten.  Leider  sind  uns  solche  Untersuchungen  nicht  möglich  ge- 
wesen, weil  wir  seit  5  Jahren  in  Paris  keinen  einzigen  Fall  alveolärer 
Echinokokkose  haben  beobachten  können.  Ein  solcher  Fall  ist  aber  in 
Rußland  von  Dobrotine  (1910)  untersucht  worden,  welcher  die  Kom- 
plementbindungsreaktion mittels  der  aus  einer  monolokulären  mensch- 
lichen Cyste  gewonnenen,  vollkommen  keimfreien  Flüssigkeit  ausge- 
führt und  dabei  ein  positives  Resultat  erzielt  hat,  während  bei  Ver- 
wendung von  Rinderechinokokkenflüssigkeit  die  Reaktion  negativ 
ausfiel.  Dessenungeachtet  kann  dieser  Fall  als  beweisend  betrachtet 
werden,  da  das  verwendete  menschliche  Antigen  in  Kontrollversuchen 
mit  mehreren  andern  Seris  eine  deutlich  negative  Reaktion  gab. 

In  der  Statistik  von  Maranon  treffen  wir  einen  als  „Quiste 
hydatidico  multilocular"  bezeichneten  Fall ;  da  aber  der  Ausdruck 
„multilokulare  Cyste"  häufig  eine  falsche  Anwendung  findet,  so 
wissen  wir  nicht,  ob  es  sich  in  diesem  Falle  wirklich  um  eine  alveoläre 
Cyste  gehandelt  hat. 

In  seiner  Inauguraldissertation  erwähnt  Daüjat  (1912)  einen  Fall, 
in  welchem  das  Serum  eines  mit  einer  alveolären  Cyste  behafteten 
Kranken  positiv  reagierte.  Da  aber  in  diesem  Falle  Alkohol  als 
Antigen  verwendet  worden  war,  in  welchem  eine  unilokuläre  Cyste 
mazeriert  wurde,  so  l^leibt  das  Resultat  zweifelhaft.  Jedenfalls  zeigt 
uns  der  Fall  von  Dobrotine,  daß  die  mit  der  Flüssigkeit  einer  mono- 
lokulären Cyste  ausgeführte  Reaktion  ebenfalls  gute  Dienste  leisten 
kann. 

Komplementbindungsreaktion  bei  mit  Echinokokken 

behafteten  Tieren. 

Bei  unseren  ersten  mit  Parvu  ausgeführten  Versuchen  haben  wir 
in  13  Fällen  von  multiplen  Hydatiden-Cysten  der  Leber  und  der 
Lunge  bei  Schafen  stets  eine  positive  Reaktion  gefunden.  _  Seither 
haben  wir  diese  Versuche  weiter  fortgeführt,  aber  nicht  in  allen 
Fällen  positive  Resultate  erzielt.  Andererseits  konnten  wir  unter 
5  Seris  von  echinokokkenkranken  Rindern  nur  bei  3  eine  positive 
Reaktion  finden.  Unter  12  Fällen  von  Rinderechinokokkose  hat  Pux- 
TONi  nur  4mal  eine  deutlich  positive  und  2mal  eine  leicht  positive 
Reaktion  gesehen.  Bei  der  Echinokokkose  des  Schweines  hat  Graetz 
positive  Resultate  beobachtet.  Ebenso  haben  wir  mit  Vieillard  in 
je  einem  Fall  von  Pferdeechinokokkose  und  von  Dromedarechino- 
kokkosc  ein  positives  Resultat  beobachten  können.  Alle  diese  Beob- 
achtungen erwecken  den  Eindruck,  daß  bei  Tieren  die  Komplement- 
bindungsreaktion keinen  so  hohen  Prozentsatz  positiver  Resultate  er- 
gibt wie  beim  Menschen.  Dieser  Unterschied  kann  möglicherweise 
dadurch  erklärt  werden,  daß  die  Tiere  nicht  so  lange  am  Leben  bleiben 
und  daß  sie  unter  solchen  Umständen  naturgemäß  weniger  Insulten 
ausgesetzt  sind,  wobei  die  Echinokokkenflüssigkeit  in  den  Organis- 
mus gelangen  kann. 
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Spezit'izität  der  Küinplcmcntbiiuliingsreaktion 
bei  der  Echinokokkeukrauklieit. 

Zunächst  muß  betont  werden,  daß  normale  Sera  in  keinem 
FaJle  mit  der  Echinokolckenflüssigkeit  eine  positive  Realction  geben. 
Andererseits  reagieren  Ediinokokkensera  stets  negativ,  wenn  Extrakte 
aus  normaler  oder  syphilitischer  Leber  oder  auch  Lecithin  als  Antigen 
verwendet  werden.  Ferner  haben  wir  eine  größere  Anzahl  sj^phi- 
litischer  Sera  mit  Echinokokken-Antigen  geprüft  und  dabei  fast  immer 
negative  Eesultate  erzielt.  In  einigen  wenigen  Fällen,  wo  bei  Ver- 
wendung eines  syphilitischen  Antigens  eine  positive  Reaktion  auftrat, 
hat  die  klinische  Beobachtung  der  Kranken  den  Beweis  erbracht,  daß 
bei  ihnen  vorher  syphilitische  Erscheinungen  bestanden  hatten. 

Einige  Autoren,  wie  Israel  und  Busson,  haben  eine  positive  Re- 
aktion erhalten,  nachdem  sie  das  syphilitische  Serum  mit  einem  alko- 
holischen Extrakt  aus  der  Echinokokkenflüssigkeit  behandelt  hatten. 
Dasselbe  Resultat  hat  Israel  mit  Lepraserum  erzielt.  Da  aber  der 
alkoholische  Extrakt  ein  sehr"  unzuverlässiges  Antigen  bildet,  haben 
diese  Resultate  nichts  Verwunderliches.  Erst  dann,  wenn  ein  Serum 
eine  positive  Reaktion  mit  einer  Echinokokkenflüssigkeit  gibt,  deren 
Antigenwert  bestimmt  nachgewiesen  wurde,  und  wenn  die  Reaktion 
unter  Beobachtung  aller  im  folgenden  Kapitel  aufgezählten  Kautelen 
ausgefülirt  worden  ist,  kann  die  Diagnose  auf  eine  Hydatiden-Cyste 
gestellt  werden.  Im  Beginn  unserer  Untersuchungen,  als  die  Technik 
der  Reaktion  von  uns  noch  nicht  definitiv  festgestellt  worden  war, 
haben  wir  das  Serum  eines  mit  schwerer  Lebercirrhose  behafteten 
Kranken  geprüft  und  eine  positive  Reaktion  gefunden,  und  ein  ähn- 
licher Fall  wurde  von  Maranon  publiziert.  Andererseits  haben  Weil, 
MouRiQUAND  &  GARDiiRE  Über  einen  Fall  von  Nierensarkom  be- 
richtet, bei  dem  das  Serum  des  Kranken  bei  Verwendung  eines  Hyda- 
tiden-Antigens  eine  positive  Reaktion  aufwies. 

Wir  nehmen  an,  daß  in  allen  diesen  Fällen  das  Auftreten  einer 
nicht  spezifischen  positiven  Reaktion  dadurch  bedingt  wurde,  daß  man 
die  antihämolytischen  Eigenschaften  des  Serums  nicht  genügend 
berücksichtigt  hatte;  wissen  wir  doch,  daß  bei  schweren  Lebererkran- 
kungen sowie  bei  gewissen  malignen  Tumoren  der  Gehalt  des  Serums 
an  Komplement  abnimmt,  während  antikomplementäre  Substanzen  ge- 
bildet werden.  Wenn  andererseits  bei  Anwendung  einer  geeigneten 
Technik  eine  positive  Reaktion  aufgetreten  ist,  während  beim  chirur- 
gischen Eingriff  keine  Cyste  gefunden  werden  konnte,  so  muß  man 
sich  trotzdem  hüten,  die  Reaktion  ohne  weiteres  als  nicht  spezifisch 
zu  erklären.  Es  gibt  in  der  Tat  solche  Cysten,  die  so  tief  gelegen  sind, 
daß  sie  bei  der  Operation  übersehen  werden.  So  haben  wir  eine 
positive  Reaktion  bei  einem  Kranken  des  Herrn  Dr.  Carnot  gesehen, 
bei  welchem  der  Chirurg .  nichts  anderes  als  eine  Bauchfelltuberkulose 
konstatieren  konnte;  einige  Monate  darauf  starb  aber  der  Kranke 
und  bei  der  Sektion  fand  Herr  Carnot  in  dem  hinteren  Teile  der 
Leber  eine  voluminöse  Hydatiden-Cyste.  Eine  ähnliche  Beobachtung 
ist  von  Lejars  &  Parvu  publiziert  worden. 

Es  muß  ferner  daran  erinnert  werden,  daß  nach  K.  Meyer  das 
Lchinokokkenserum  mit  Taeniaextrakt  eine  positive  Reaktion  ergibt, 
und  daß  andererseits  das  Serum  von  Personen,  die  mit  T  a  e"n  i  a 
sagin  ata  behaftet  sind,  positiv  reagiert,  wenn  man  als  Antigen 
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Weinberg, 


Echinokükkeaiflüssigkeit  oder  den  wässerigen  oder  alkoholischen  Ex- 
trakt von  Hydatiden-Membranen  verwendet.  K.  Meyer  nimmt  an. 
daß  es  sich  hier  um  eine  Gruppenwirkung  handelt,  welche  durch  die 
Verwandtschaft  zwischen  der  Taenia  saginata  und  der  Taenia 
echinococcus  bedingt  wird, 

BussoN  hat  Kaninchen  mit  dem  Extrakt  von  Taenia  plicata  und 
eine  Gans  mit  dem  Extrakt  von  Taenia  cucumerina  behandelt  und 
dabei  konstatiert,  daß  die  so  gewonnenen  Sera  nicht  mit  Cestoden- 
oder  Echinokokkenextraliten,  wohl  aber  mit  Distomen-  oder  Ascariden- 
extrakten  positiv  reagierten.  Die  mit  dem  Serum  von  immunisierten 
Kaninchen  erzielten  Resultate  müssen  aber  nur  mit  gewissem  Vor- 
belialt  aufgenommen  werden,  da  das  normale  Kaninchenserum,  wie  es 
Geaetz  nachgewiesen  hat,  eine  nicht  spezifische  Reaktion  mit  dem 
hydatischen  Antigen  zu  geben  vermag. 

Wir  selbst  haben  Gelegenheit  gehabt,  das  Serum  von  verschie- 
denen "Wirten  von  Taenia  saginata  zu  untersuchen  und  dabei  ge- 
funden, daß  in  gewissen  Fällen  dieses  Serum  bei  Verwendung  eines 
alkoholischen  Extraktes  von  Tänien  derselben  Art  positiv  reagiert. 
Wenn  wir  aber  ein  gutes  Hydatiden-Antigen  verwendeten,  haben  wir 
in  solchen  Fällen  niemals  positive  Resultate  erzielt. 

Die  Beobachtungen  von  K.  Meyer  haben  für  uns  nichts  Auf- 
fälliges; hatten  wir  doch  schon  bei  unseren  früheren,  gemeinsam  mit 
Parvu  ausgeführten  Untersuchungen  über  die  Serumdiagnostik  der 
Helminthiasis  beim  Pferde  feststellen  können,  daß  das  Serum  von 
mit  Sklerostomen  behafteten  Tieren  zuweilen  mit  dem  Askariden- 
oder Darmbremsenlarvenextrakt  leicht  positiv  reagieren  kann.  Diese 
Tatsache  glaubten  wir  damals  dadurch  erklären  zu  können,  daß  bei 
diesen  Tieren  die  letztgenannten  Parasiten  (Askariden-  oder  Darm- 
bremsenlarven) vor  kurzem  vorhanden  gewesen  waren,  oder  daß  diese 
verschiedenen  Schmarotzer  neben  spezifischen  Toxinen  auch  solche 
sezemieren,  die  der  ganzen  Gruppe  gemeinsam  sind. 

Gegenwärtig  können  wir  noch  nicht  mit  Sicherheit  sagen,  ob 
die  Komplementbindungsreaktion  bei  der  Echinokokkose  als  eine  streng 
spezifische  zu  betrachten  ist,  oder  ob  es  sich  dabei  in  einigen  Fällen 
um  eine  Gruppenwirkung  handelt.  Jedenfalls  kommt  dieser  Reaktion 
für  die  Diagnose  der  Echinokokkenkrankheit  eine  unbestreitbare  Be- 
deutung zu. 

Technik  der  Komplementbindungsreaktion. 

Ghedini,  welcher  der  erste  war,  der  die  Komplementbindungsreaktion  zur 
Diagnose  der  Echinokokkose  verwendete,  hat  die  von  ihm  benutzte  Technik  nicht 
angegeben.  Die  ersten  technischen  Angaben  wurden  von  Weinberg  &  Parvu 
gemacht.  Da  die  Grundlagen  der  Methode  die  gleichen  sind,  wie  bei  der  all- 
gemeinen Komplementbindungsreaktion,  so  haben  die  Autoren,  die  sich  mit  der 
Frage  beschäftigten,  sämtliche  für  die  WASSERMANNSche  Reaktion  vorgeschlagenen 
Modifikationen  ebenfalls  geprüft.  So  hat  Weinberg  (1909)  das  von  Margarete 
Stern  empfohlene  Verfahren  angewendet,  wobei  aber  konstatiert  werden  konnte, 
daß  die  damit  erlangten  Resultate  nur  dann  verwertbar  sind,  wenn  sie  positiv 
ausfallen ;  Weinberg  konnte  in  der  Tat  beobachten,  daß  bei  Anwendung  der 
gewöhnlichen  Methode  die  Reaktion  positiv  ausfiel,  während  dasselbe  Serum  bei 
Anwendung  des  Verfahrens  von  Margarete  Stern  negativ  reagierte. 

Parvu  hat  vorgeschlagen,  die  Reaktion  nach  der  Methode  von  Bauer  aus- 
zuführen Avir  haben  bald  aber  feststellen  können,  daß  auch  diese  Methode  zu 
Irrtümern  führen  kann,  wenn  man  nicht  die  hämolytische  Wirkung  des  frischen 
Serums  sorgfältig  geprüft  hat.   Wir  werden  noch  auf  diese  Frage  zurückkommen 
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uud  dabei  die  Gelegenheit  haben  anzugeben,  in  welchen  Fällen  dieses  Verfahren 
ohne  Nachteil  angewendet  werden  kann. 

JiANU  (19Ü9)  hat  die  Methode  von  Hecht  benutzt ;  es  wäre  aber  bedenk- 
lich die  von  diesem  Autor  angegebene  Vorschrift  genau  zu  befolgen.  Zu  1  ccm 
2-proz.  Erythrocyteneraulsion  nimmt  Jianu  0,1  ccm  frisches  Serum;  diese 
Dosis  Erythrocyten  ist  aber  zu  groß,  denn  0,1  ccm  Hydatiden-Serum  enthält 
nur  selten  eine  genügende  Menge  Hämolysin,  um  sie  aufzulösen.  Eckenstein 
(1910)  hat  ebenfalls  ein  schnelles,  nach  der  Methode  von  Hecht  ausgearbeitetes 
Verfahren  angewendet,  das  er  schon  früher  für  die  Prüfung  des  syphilitischen 
Serums  empfohlen  hatte.  Ebenso  wurde,  namentlich  von  Bkttencourt,  die 
Methode  von  Noguchi  benutzt,  bei  welcher  das  hämolytische  System  Mensch- 
Kaninchen  verwendet  wird.  Genauere  Untersuchungen  darüber  sind  von  Wein- 
liERO  &  Bronfenbrenner  (1910)  publiziert  worden. 

Xacli  eingehender  Prüfung  sämtlicher  vorgeschlagenen  Modifika- 
tionen sind  wir  zu  dem  Schluß  gekommen,  daß  die  sogenannten 
schnellen  Reaktionsmethoden,  bei  welchen  die  natürlichen  Hämolysine 
des  Krankenserums  selbst  verwendet  werden,  große  Nachteile  dar- 
bieten. Denjenigen,  welche  für  die  Reaktion  Schaf serythroc3^ten  be- 
nutzen, empfehlen  wir,  eine  von  uns  als  rationell  befundene  Methode 
anzuwenden,  bei  welcher  das  Serum  zugleich  durch  das  rasche  und 
durch  das  gewöhnliche  Verfahren  geprüft  wird,  wodurch  es,  wie  die 
Erfahrung  gezeigt  hat,  möglich  wird,  die  gefundenen  Resultate  in 
jedem  Falle  genau  zu  deuten.  Wir  werden  ebenfalls  die  Methode 
von  Noguchi  beschreiben,  welche  besonders  bei  der  Feststellung  des 
Gehaltes  eines  Serums  an  spezifischen  Antikörpern  von  großem 
Wert  ist. 

Bevor  wir  aber  auf  die  Einzelheiten  der  Methode  eingehen,  ist 
es  angezeigt,  den  gegenwärtigen  Stand  unserer  Kenntnisse  über  das 
hy datische  Antigen  und  über  den  hydatischen  Antikörper  kurz  zu- 
sammenzufassen. 

Das  Echinokokken-Antigen. 

1)  Echinokokkenflüssigkeit.  Als  Antigen  wird  gewöhn- 
lich die  durch  Punktion  einer  Cyste  gewonnene  Echinokokkenflüssig- 
keit benutzt.  Ghedini  hat  menschliche  Flüssigkeit  verwendet;  ge- 
meinsam mit  Parvu  haben  wir  aber  nachgewiesen,  daß  diese  durch 
die  Echinokokkenflüssigkeit  des  Schafes  ohne  Nachteil  ersetzt  werden 
kann,  wodurch  die  Ausführimg  der  Reaktion  erleichtert  wird.  Seither 
haben  wir  die  Echinokokkenflüssigkeit  des  Menschen  mit  derjenigen 
des  Schafes,  des  Rindes,  des  Schweines,  des  Pferdes,  des  Kameles  ver- 
glichen und  dabei  gefunden,  daß,  wenn  auch  im  allgemeinen  die 
Echinokokkenflüssigkeit  einer  jeden  Tierart  als  Antigen  verwendet 
werden  kann,  die  vom  Schaf  stammende  alle  anderen  in  dieser  Be- 
ziehung übertrifft.  Wenn  möglich  sollen  nur  solche  Flüssigkeiten 
benutzt  werden,  welche  von  sonst  ganz  gesunden  Schafen  stammen. 
\\  ir  haben  beobachtet,  daß  die  Flüssigkeit  aus  Lebercysten  bessere 
Lienste  leistet  als  diejenige  aus  Lungencysten.  Selbstverständlich 
sollen  nur  vollkommen  kristallhelle  Flüssigkeiten  zur  Verwendung 
Ivommen;  doch  beeinträchtigt  die  Anwesenheit  von  hydatischem  Sand 
den  Antigen  wert  einer  Echinokokkenflüssigkeit  nicht. 

.  Eckenstein  hat  konstatiert,  daß  die  Schafsflüssigkeit  besser 
Wirkt,  als  diejenige  des  Rindes  oder  des  Schweines.  In  einem  Falle 
indessen  hat  Dobrotine  bei  Anwendung  der  Schafsflüssigkeit  ein 
negatives  Resultat  erhalten.    Da  in  diesem  Fall  das  Serum,  mit 
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menschlichem  Antigen  geprüft,  positiv  reagierte,  so  iiat  Douroti.ne 
daraus  gesclilossen,  daß  nur  homologe  Antigene  verwendet  werden 
dürfen.  Diese  Auffassung  betrachten  wir  aber  als  eine  unzutreffende; 
der  von  Dobrotine  konstatierte  Mißerfolg  war  nicht  durch  die  Art 
des  Antigens  bedingt,  wohl  aber  durch  den  Umstand,  daß  die  in 
diesem  Falle  benutzte  Echinokokkenflüssigkeit  nur  einen  geringen 
Antigenwert  besaß;  wissen  wir  doch,  daß  der  Gehalt  der  Echino- 
kokkenflüssigkeit an  wirksamen  Substanzen  ein  sehr  wechselnder  ist, 
ohne  daß  diese  Variationen  mit  der  Tierart,  von  welcher  die  Flüssig- 
keit stammt,  im  Zusammenhang  stehen.  Von  diesem  Standpunkte 
aus  haben  wir  eine  große  Anzahl  von  Echinokokkenflüssigkeiten  ge- 
prüft und  dabei  gefunden,  daß  der  Antigenwert  gewöhnlich  zwischen 
1  und  20  schwankt.  Im  Durchschnitt  erfolgt  noch  die  Komplement- 
bindung, wenn  das  Antigen  im  Verhältnis  von  1 : 5  verdünnt  ist ;  wir 
haben  aber  Hydatiden-Flüssigkeiten  zu  benutzen  Gelegenheit  gehabt, 
die  noch  in  V erdünnung  von  1 : 20  eine  Bindung  hervorriefen. 

Die  Frage  über  die  Konservierung  der  Echinokokkenflüssigkeit  hat  zu  vielen 
Untersuchungen  Anlaß  gegeben.  Apphatie  &  Lorentz  setzen  der  Flüssigkeit 
0,5  Proz.  Phenol  zu  und  bewahren  sie  unter  Paraffin  auf.  Puntoni  (1910j, 
Brandstein  (1910)  empfehlen  ebenfalls  den  Zusatz  von  Phenol  in  dem  gleichen 
Prozentgehalt.  Henius  (1910)  benutzte  das  von  Citron  angegebene  Verfahren, 
indem  er  die  abpipettierte  und  mit  Phenol  versetzte  Flüssigkeit  vor  Licht  ge- 
schützt im  Eisschrank  aufbewahrt.  Pfeiler  (1912)  hat  Echinokokkenflüssigkeit 
vom  Schaf  und  vom  Rind  noch  nach  4  Monate  langer  Autbewahrung  wirksam 
gefunden.  Schoo  bewahrt  die  Flüssigkeit  unter  Toluol  auf.  Dobrotine  erhielt 
eine  positive  Reaktion  bei  Anwendung  eines  seit  2  Jahren  im  Formol  kon- 
servierten Antigens ;  dabei  muß  aber  betont  werden,  daß  dieses  Antigen  schon 
allein  und  sogar  in  der  Dosis  von  0,005  ccm  das  Komplement  zu  binden  ver- 
mochte. Wir  selbst  haben  konstatieren  können,  daß  mit  Formol  konservierte 
Echinokokkenflüssigkeiten  sich  zur  Ausführung  der  Reaktion  nicht  mehr  eignen. 

Diese  verschiedenen  Konservierungsverfahren  können  aber  ganz 
gut  entbehrt  werden.  Auch  ist  es  nicht  notwendig,  trotz  der  gegen- 
teiligen Ansicht  von  Brauer,  Kreuter,  Vas,  Lippmann,  Urioste 
und  Scaltritti  nur  möglichst  frische,  höchstens  1 — 2  Tage  alte 
Echinokokkenflüssigkeiten  zu  verwenden.  Fleig  &  Lisbonne  hatten 
schon  bei  ihren  Untersuchungen  über  die  Präzipitinreaktion  fest- 
gestellt, daß  Echinokokkenflüssigkeit  noch  nach  Monaten  brauchbar 
ist  und  Graetz  hat  dasselbe  konstatiert.  Die  Hydatiden-Flüssigkeit 
kann  in  der  Tat  ihren  Antigenwert  sehr  lange  behalten;  so  haben 
wir  in  unserer  Sammlung  Proben  aus  solchen  Flüssigkeiten,  die  schon 
3 — 4  Jahre  alt  sind  und  trotzdem  noch  eine  deutlich  positive  Reaktion 
zeigen. 

Zur  Aufbewahrung  der  Echinokokkenflüssigkeit  genügt  es,  die- 
selbe nach  Punktion  der  vorher  kauterisierten  Wand  der  Cyste  in 
Kugelpipetten  aufzusaugen.  Es  ist  zweckmäßig,  einen  Teil  der 
Flüssigkeit  in  mit  Watte  verschlossenen,  den  anderen  in  zugeschmol- 
zenen Röhrchen  aufzuheben.  Im  allgemeinen  ist  die  sofort  nach  der 
Schlachtung  entnommene,  von  ganz  gesunden  Tieren  stammende  klare 
Flüssigkeit  steril  oder  enthält  nur  vereinzelte  Mikroorganismen.  Im 
letzteren  Falle  wird  aber  nur  ein  Teil  der  RöhrcJien  infiziert  sein, 
und  zwar  nur  dann,  wenn  es  sich  um  Mikroorganismen  handelt,  die 
bei  der  Temperatur  des  Eisschrankes  wachsen.  Anfangs  hatten  wir 
vorgeschlagen,  die  Flüssigkeit  in  kleinen  Röhrchen  einzutrocknen  und 
bei  Bedarf  mit  der  entsprechenden  Menge  physiologischer  Kochsalz- 
lösung zu  versetzen,  ein  Verfahren,   das  von  Kreuter  angewandt 
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wurde;  da  wir  aber  bald  konstatieren  konnten,  daß  die  rohe  Echino- 
kokkenflüssigkeit längere  Zeit  ohne  Schaden  aufbewahrt  werden  kann, 
haben  wir  schließlich  darauf  verzichtet.  Welsh  &  Chapmann  haben 
die  Flüssigkeit  durch  Chamberlandkerzen  filtriert  und  dabei  gefunden, 
daß  nach  kurzer  Zeit  in  der  filtrierten  Flüssigkeit  ein  Niederschlag 
entsteht ;  diese  Beobachtungen  haben  wir  aber  nicht  bestätigen  können, 
denn  wir  haben  derartige  filtrierte  Flüssigkeiten  längere  Zeit  ohne 
Niederschlagsbildung  konservieren  können.  Andererseits  ist  es  als 
sicher  zu  betrachten,  daß  durch  die  Filtration  die  Echinokokken- 
flüssigkeil  einen  Teil  ihres  Antigenwirkung  einbüßt. 

Nach  unserer  Erfahrung  geschieht  das  gleiche,  wenn  man  "die 
Flüssigkeit  erwärmt,  wie  es  Eckenstein  nach  dem  Vorschlag  von 
SABRAziis  getan  hat.  Eckenstein  setzte  die  Flüssigkeit  an  drei  auf- 
einanderfolgenden Tagen  je  eine  Stunde  lang  einer  Temperatur  von 
60  0  aus.  Es  ist  nicht  zu  leugnen,  daß  dieses  Verfahren  gute  Dienste 
leisten  kann,  namentlich  da,  wo  es  schwierig  ist,  Echinokokken- 
flüs&igkeit  zu  bekommen  und  wo  man  deshalb  darauf  achten  muß, 
jede  Infektionsmöglichkeit  zu  verhüten. 

2)  Alkoholischer  Extrakt  aus  der  Echinokokkenflüs- 
sigkeit. Parvu  (1909)  hat  die  Verwendung  eines  alkoholischen 
Extraktes  aus  der  Echinokokkenflüssigkeit,  das  nach  seiner  Ansicht 
der  Flüssigkeit  selbst  überlegen  sein  soll,  empfohlen.  Parvu  ver- 
setzt die  unbehandelte  Echinokokkenflüssigkeit  mit  einer  .5mal  so 
großen  Menge  absolutem  Alkohol  und  läßt  dann  die  Lösung  20  Stun- 
den lang  im  Eisschrank  stehen.  Darauf  wird  die  Lösung  zentri- 
fugiert,  abgegossen  und  im  Vakuum  auf  60  ^  eingedampft.  Die  durch 
den  Alkohol  extrahierte  Substanz  setzt  sich  in  dünner  Schicht  an 
der  Wand  des  Kolben  ab.  Mit  Kochsalzlösung  verdünnt,  wurde  diese 
Substanz  von  Parvu  angeblich  mit  so  gutem  Erfolg  angewendet, 
daß  er  dieselbe  als  Ersatz  für  die  Echinokokkenflüssigkeit  in  den 
Komplementbindungsversuchen  empfohlen  hat. 

Wir  sind  der  Ansicht,  daß  die  Verwendung  von  alkoholischen 
Extrakten  ein  gutes  Verfahren  darstellen  würde,  wenn  dadurch  stets 
die  gleichen  Resultate  wie  bei  Verwendung  der  Echinokokkenflüssig- 
keit erzielt  werden  könnten.  Das  ist  aber  leider  nicht  der  Fall ;  das 
einfache  alkoholische  Extrakt  ergibt  gewöhnlich  widersprechende  Re- 
sultate ;  so  kann  es  zJ.  B.  geschehen,  namentlich  wenn  das  Serum 
Antikörper  in  nur  geringer  Menge  enthält,  daß  das  Extrakt  keine 
Reaktion  ergibt,  während  bei  Verwendung  der  Echinokokkenflüssig- 
keit deutlich  positive  Resultate  erhalten  werden.  Ferner  haben  wir 
konstatiert,  daß  das  Extrakt  mit  gewissen  normalen  Seris  positiv 
reagiert.  Wenn  man  andererseits  den  Niederschlag  aus  der  mit 
Alkohol  behandelten  und  zentrifugierten  Echinokokkenflüssigkeit  mit 
physiologischer  Kochsalzlösung  versetzt,  so  erzielt  man  gewöhnlich 
eine  ebenso  deutliche  Reaktion  wie  bei  Verwendung  der  ursprünglichen 
Flüssigkeit;  meistens  sind  auch  die  Resultate  besser  wie  bei  Be- 
nutzung des  alkoholischen  Extraktes.  Das  beweist,  daß  durch  den 
Alkohol  nur  ein  Teil  des  Antigens  extrahiert  wird,  und  daß  die  rohe 
Echinokokkenflüssigkeit  das  beste  Antigen  bildet. 

Wohl  hat  Kreuter  behauptet,  daß  das  alkoholische  Extrakt 
ebenso  wirksam  sei,  wie  die  Flüssigkeit  selbst.  Leider  beziehen  sich 
seine  Untersuchungen  nur  auf  zwei  Fälle.  Dagegen  haben  Paisseau 
&  TixiEu  (1909)  unsere  Versuche  nachgeprüft  und  die  Wirkung  der 
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Ecliinokokkenflüssigkeit  des  Schafes  sowie  diejenige  des  alkoholischen 
Extraktes  und  des  alkoholischen  Niederschlags  verglichen.  Dabei 
haben  sie  unsere  Feststellungen  bestätigt  und  aus  den  Untersuchungen 
den  Schluß  gezogen,  daß  das  alkoholische  Extrakt  widersprechende 
Resultate  liefert,  so  daß  dasselbe  in  Fällen  von  erwiesener  Echino- 
kokkose negativ,  in  Fällen,  wo  man  normale  Sera  verwendet,  positiv 
reagieren  kann. 

3)  Aetlierisches  Extrakt  aus  der  Echinokokkenf lüs- 
sigkeit.  JiANU  (1909)  hat  mit  Erfolg  ein  ätherisches  Extrakt  aui> 
der  Echinokokkenflüssigkeit  verwendet,  das  er  nach  der  von  Lesser 
angegebenen  Methode  zur  Herstellung  des  Herzextraktes  gewann 
und  mit  welchen  Rist,  Kindberg  und  Parvu  ebenfalls  positive  Re- 
sultate erzielt  haben.  Ukioste  &  Scaltritti  haben  diese  Frage  be- 
sonders studiert  und  dabei  gefunden,  daß  das  durch  Chamberland- 
kerze  zurückbehaltene  Antigen  wiedergewonnen  werden  kann,  wenn 
man  die  Kerze  mit  Alkohol  durchwäscht.  Nach  Verdampfung  des 
Alkohols  bleibt  ein  Produkt  zurück,  das  ein  gutes  Antigen  bildet.  Ein 
noch  wirksameres  Produkt  erhält  man,  wenn  man  die  Kerze  mit 
Aether  behandelt,  denn  durch  den  Aether  werden  gewisse  Stoffe  nicht 
gelöst,  welche  im  Alkohol  in  Lösung  übergehen.  Die  Autoren  haben 
ebenfalls  ein  ätherisches  Extrakt  aus  eingetrockneter  Echinokokken- 
flüssigkeit hergestellt. 

Bereitung  des  ätherischen  Extraktes  nach  ürioste  und 
Scaltritti.  1500 — 2000  ccm  frischer  menschlicher  oder  tierischer  Echino- 
kokkenflüssigkeit werden  durch  eine  Kerze  filtriert  und  darauf  ein  Luftstroni 
durch  die  Kerze  getrieben,  um  dieselbe  so  gut  als  möglich  auszutrocknen.  Dann 
wird  die  Kerze  mit  100 — 150  ccm  Aether  ausgewaschen.  Nach  Verdampfung 
des  Aethers  bleibt  ein  fetter  Rückstand  zurück,  der  mit  0,5 — 1  g  wasserfreiem, 
fein  gepulvertem  Natriumchlorid  versetzt  wird ;  es  entsteht  ein  halbteigiges 
Pulver,  welches  das  Antigen  darstellt.  Vor  dem  Gebrauch  wird  dieses  Pulver 
mit  destilliertem  Wasser  versetzt  (0,9  Antigen  auf  10  Wasser).  Man  kann  auch, 
wie  schon  hervorgehoben,  das  ätherische  Extrakt  aus  eingetrockneter  Echino- 
kokkenflüssigkeit bereiten. 

Urioste  &  Scaltritti  haben  festgestellt,  daß  dieses  Extrakt  sehr  thermo- 
stabil ist;  erst  bei  Temperaturen  von  205 — 210°  büßt  es  seine  Eigenschaften  voll- 
ständig ein. 

Trotzdem  dieses  Verfahren  als  eine  Reinigung  des  Antigens  be- 
trachtet werden  kann,  haben  Urioste  &  Scaltritti  mit  ihrem  Ex- 
trakt nur  in  11  von  15  Fällen  eine  deutlich  positive  Reaktion  er- 
zielt; bei  den  4  übrigen  Fällen  war  einmal  die  Reaktion  negativ  und 
dreimal  leicht  positiv,  was  schließlich  4  negativen  Resultaten  ent- 
spricht. 

4)  M  e  m  b  r  a  n  e  n  e  X  t  r  a  k  t.  Ghedini,  der  Membranenextrakt  ver- 
wendete, hat  dabei  nur  unsichere  Resultate  erzielt.  Rossello  hat 
die  Wirkung  des  wässerigen  Membranenextraktes  und  der  Echino- 
kokkenflüssigkeit verglichen  und  dabei  gefunden,  daß  das  Extrakt 
weniger  wirksam  ist;  während  nämlich  in  den  10  von  ihm  unter- 
suchten Fällen  die  Echinokokkenflüssigkeit  stets  eine  positive  Rc- 
alition  ergab,  fiel  die  Reaktion  bei  Verwendung  des  Extraktes  nur 
Gmal  positiv  aus.  Braunstein  gibt  an,  daß  er  mit  dem  Extrakte 
die  gleichen  Resultate  erhalten  habe,  wie  mit  der  Echinokokken - 
flüssigkeit.  Rist,  Kindberg  &  Parvu  (1910)  haben  ebenfalls  da.s 
Extrakt  mit  Erfolg  verwendet.  Brauer  hat  mittels  des  Membranen- 
extraktes .25  Sera  geprüft,  die  nicht  von  echinokokkenkranken  Per- 
sonen stammten  und  dabei  konstatiert,  daß  sämtliche  syphilitischen 
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Sera,  die  eine  positive  WASSERMANNsche  Reaktion  aufwiesen,  mit  dem 
alkoholischen  Extrakt  aus  Hydatiden  -  Membranen  ebenfalls  positiv 
reagierten.  Daraus  schließt  er,  daß  die  bei  Verwendung  des  Mem- 
branenextraktes erzielte  positive  Reaktion  nur  dann  zu  berücksich- 
tigen ist,  wenn  das  Serum  bei  der  WASSERMANNSchen  Reaktion  negativ 
sich  verhält.  Deshalb  spricht  er  sich,  wie  es  Henius  (1911)  und 
Israel  (1912)  getan  haben,  gegen  die  Verwendung  des  alkoholischen 
Membranenextraktes  aus. 

Zum  Schluß  sollen  noch  die  Untersuchungen  von  Busson  (1911) 
erwähnt  werden.  Busson  hat  eine  gewisse  Anzahl  von  normalen  und 
pathologischen  Seris  mittels  verschiedener  alkoholischer  Parasiten- 
extrakte geprüft  und  in  Uebereinstimmung  mit  den  oben  genannten 
Autoren  gefunden,  daß  die  syphilitischen  Sera  (21  Fälle)  mit  dem 
alkoholischen  Extrakte  aus  Hydatiden-Membranen  ebenso  wie  mit 
verschiedenen  anderen  alkoholischen  Parasitenextrakten  (Taenia  cu- 
cumerina,  Taenia  plicata  usw.)  positiv  reagieren. 

Da  die  Echinokokkenflüssigkeit  zuweüen  Tyrosin  und  Leucin  enthält,  so 
hat  Graetz  (1910)  die  Hypothese  aufgestellt,  daß  diese  beiden  Stoffe  einen 
Bestandteil  des  Hydatiden-Antigens  bilden.  Er  hat  sogar  behauptet,  daß  das 
Serum  von  mit  Tyrosin  und  Leucin  vorbehandelten  Tieren  bei  Gegenwart  von 
Echinokokkenflüssigkeit  das  Komplement  zu  binden  vermag.  Weinberg  & 
Broxfenbrenner  haben  diese  Hypothese  nachgeprüft,  indem  sie  in  ihren  Ver- 
sucheu  die  Echinokokkenflüssigkeit  durch  Tyrosin  und  Leucin  ersetzten ;  dabei 
haben  sie  aber  vollständig  negative  Resultate  erzielt,  obwohl  sie  4  Sera  ver- 
wendet hatten,  die  reichlich  Antikörper  enthielten.  Andererseits  hat  Busson 
(1911),  der  das  Serum  von  mit  Tyrosin  und  Leucin  vorbehandelten  Kaninchen 
untersuchte,  gefunden,  daß  das  Tyrosinserum  mit  dem  alkoholischen  Hydatiden- 
Extrakto  positiv  reagierte,  während  das  Leucinserum  keine  Reaktion  aufwies. 

Nach  diesen  Darlegungen  erscheint  es  als  unbestreitbar,  daß 
die  im  Eisschrank  aufbewahrte  sterile»  Echinokokkenflüssigkeit  das 
beste  Antigen  für  die  Komplementbindungsreaktion  bei  der  Echino- 
kokkose bildet.  Das  ist  das  normale  Hy  da tiden -Antigen  ,  von 
dem  wir  bereits  angegeben  haben,  wie  es  entnommen  und  aufbewahrt 
werden  muß. 

Die  Echinokokken-Antikörper  (Echinokokkensera). 

Wie  schon  erwähnt,  enthält  das  Serum  eines  Echinokokkeuträgers 
nicht  immer  Antikörper;  letztere  treten  nur  dann  auf,  wenn  die 
Echinokokkenflüssigkeit  zufällig  durch  die  Wand  der  Cyste  hindurch- 
treten konnte.  Andererseits  hat  die  Untersuchung  des  Serums  von 
solchen  Kranken,  welche  vor  der  Operation  eine  negative  Reaktion 
aufwiesen,  gezeigt,  daß  eine  einmalige  Einspritzung  von  Echino- 
kokkenflüssigkeit genügt,  um  das  Auftreten  einer  beträchtlichen  Menge 
von  Antikörpern  hervorzurufen,  deren  vollständige  Ausscheidung  zu- 
weilen eine  lange  Zeit  erfordert. 

Die  Hydatiden-Antikörper  sind  spezifisch ;  mit  Echinokokken- 
flüssigkeit reagieren  syphilitische,  lepröse  oder  andere  älinliche  Sera 
nie  positiv.  Gegenüber  der  Erwärmung  verhalten  sie  sich  wie  andere 
spezifische  Antikörper. 

Weinberg  &  Bronfenbrenner  (1910)  haben  bei  Anwendung  des 
Verfahrens  von  Noguchi  gezeigt,  daß  das  Echinokokkenserum  durch- 
schnittlich 10—25  Antikörpereinheiten  enthält ;  d.  h.,  daß  dieses  Serum, 
auf  1:10  bis  1 : 25  verdünnt,  die  Bindung  des  Komplementes  mit 
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einer  gut  austitrierten  Ecliinokokkenflüssigkeit  hervorrufen  kann.  Ver- 
mittels der  gleichen  Methode  kann  auch  die  Zunahme  der  Antikörper 
einige  Zeit  nach  der  operativen  Entfernung  der  Hydatiden-Cyste  kon- 
statiert werden. 

Durch  die  Erwärmung  büßt  das  Serum  einen  beträchtlichen  Teil 
seiner  Antikörper  ein.  Dementsprechend  liaben  einige  Autoren,  wie 
Zapelloni  &  RicciUTi  (1910),  Eckenstein  (1910),  vorgeschlagen,  die 
Inaktivierung  des  zu  prüfenden  Serums  nicht  bei  56",  sondern  bei 
52 während  40  Minuten  vorzunehmen. 

Nach  dem  Tode  des  Echinokokkenträgers  verschwinden  die  Anti- 
körper nicht  sehr  rasch.  So  hat  z.  B.  Braunstein  (1910)  positive  Re- 
sultate mit  dem  Serum  erzielt,  das  aus  2  Kadavern  entnommen  worden 
war,  bei  welchem  die  Sektion  das  Bestehen  von  Hydatiden-Leber- 
cysten  ergab,  die  während  des  Lebens  der  Kranken  übersehen  worden 
waren. 

Nach  den  Feststellungen  von  Parvu  &  Laubry  (1909)  sowie  auf 
Grund  unserer  eigenen  zahlreichen  Beobachtungen  gehen  die  Hyda- 
tiden- Antikörper  nicht  in  die  cerebrospinale  Flüssigkeit  über. 
Ebenso  haben  unsere  Versuche  gezeigt,  daß  die  Hydatiden-Anti- 
körper  nicht  durch  die  Kollodiummembranen  hindurchgehen.  Auf 
Grund  dieser  interessanten  Feststellungen  kann  in  Fällen,  wo  die 
cerebrospinale  Flüssigkeit  Antikörper  enthält,  vermutet  werden,  daß 
die  Hydatiden-Cyste  im  Gehirn  ihren  Sitz  hat.  So  haben  Legry, 
Parvü  und  Baumgartner  über  einen  Fall  von  Gehirn cyste  berichtet, 
bei  welchem  die  Echinokokkenflüssigkeit  eine  positive  Bindungsreak- 
tion aufwies,  während  das  Serum  negativ  reagierte. 

Parvu  &  Laubry  haben  im  Blute  eines  Fötus,  dessen  Mutter  an 
Echinokokkose  litt,  keine  spezifischen  Antikörper  finden  können. 
Die  Autoren  ziehen  daraus  den  Schluß,  daß  die  Antikörper  entweder 
die  Placenta  nicht  passieren  können  oder  daß  der  Placenta  eine  anti- 
toxische Wirkung  gegenüber  der  Echinokokkenflüssigkeit  zukommt. 

Methodik  der  Komplementbindiingsreaktion. 

Zur  Ausführung  der  Reaktion  sind  folgende  Ingredienzen  not- 
wendig: 1)  Antigen,  2)  das  zu  prüfende  Serum,  3)  Komplement 
(Alexin),  4)  Schaf-  oder  Menschenerythrocyten,  5)  hämolytisches  Serum 
(Ka.ninchen -Schaf,  Kaninchen-Mensch). 

"Wie  schon  hervorgehoben,  ist  es  angezeigt,  als  Antigen  eine 
Echinokokkenflüssigkeit  zu  verwenden,  die  aus  der  Lebercyste  eines 
Schafes  stammt,  das  keine  anderen  Krankheitserscheinungen  aufwies, 
als  diejenigen  der  Echinokokkose.  Vor  der  Ausführung  der  Reaktion 
müssen  sowohl  die  antikomplementären  Eigenschaften  des  Antigens 
mittels  einiger  normalen  Sera  als  sein  Antigenwert  mittels  eines 
Echinokokkenserums  genau  festgestellt  werden. 

Das  Blut  kann  man  durch  Venepunktion  oder  mittels  einiger  Schröpf- 
köpfe gewinnen,  die  man  aui  aie  durch  90-proz.  Alkohol  entfettete  Haut  in  der 
Lumbaigegend  aufsetzt.  Dieses  letztere  Verfahren  wenden  wir  an,  denn  dadurch 
wird  gewöhnlich  eine  größere  Menge  Blut  gewonnen.  Die  Schröpfköpfe  werden 
geschüttelt,  um  das  an  deren  Wänden  anaaftende  koagulierte  Blut  abzulösen 
und  dann  1 — 2  Stunden  lang  bei  Zimmertemperatur  gelassen.  Nach  einer 
Stunde,  hie  und  da  sogar  schon  früher,  ist  das  Serum  in  genügender  Menge  ab- 
geschieden, um  die  sofortige  Ausführung  der  Reaktion  zu  gestatten,  nachdem 
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durch  Zentrifugieren  die  roten  Blutkörperchen  entfernt  worden  sind.  Ein  Teil 
des  Serums  wird  während  einer  halben  Stunde  bei  56  ^  oder  während  40  Minuten 
bei  40°  erwärmt. 

Als  Komplement  (Alexin)  wird  frisches  Meerschweinclienserum 
verwendet,  welches  mit  physiologischer  Kochsalzlösung  im  Verhältnis 
von  1 ;  1  verdünnt  worden  ist.  Wie  es  Massol  &  Grysez,  sowie  No- 
GUCHi  nachgewiesen  haben,  ist  der  Gehalt  des  Meerschweinchenserums 
an  Komplement  ein  sehr  variabler.  Andererseits  enthält  dieses  Serum 
nicht  nur  Alexin,  sondern  auch  hämolytische  Ambozeptoren,  welche 
die  Schafserythrocyten  auflösen ;  ausnahmsweise  können  sogar  diese 
Ambozeptoren  in  beträchtlicher  Menge  vorhanden  sein. 

Heterolytische  Eigenschaften  des  frischen  Meer- 
schweinchenserums. 


Zahl  der  unter- 
suchtep  Sera 

Verwendete  Menge 
von  50-proz.  Serum 

Verwendete  Menge 
von  5-proz.  Schaf- 
erythrocyten 

23 

0,3  ccm 

0,0  ccm 

40 

0,3  „ 

0,1  „ 

77 

0,2  „ 

0,1  „ 

46 

0,1  „ 

0,1  „ 

5 

0,1  „ 

0,2  „ 

8 

0,1  „ 

0,3  „ 

1 

0,1  „ 

1.2  „ 

200 

Die  Prüfung  von  200  normalen  Meerschweinchenseris  (siehe  obige 
Tabelle)  hat  uns  gezeigt,  daß  in  ungefähr  der  Hälfte  der  Fälle  0,2  bis 
0,3  ccm  Serum  nötig  sind,  um  0,1  ccm  Schaf erythrocyten  aufzulösen, 
während  in  10  Proz.  der  Fälle  0,1  ccm  Serum  zur  Auflösung  von 
0,2 — 0,3  ccm  der  gleichen  Erythrocyten  genügt  hat;  in  einem  Falle 
vermochte  sogar  letztere  Menge  Serum  (0,1  ccm)  1,2  ccm  rote  Blut- 
körperchen aufzulösen. 

Auf  einen  andern  Faktor  haben  Noguchi  &  Bronfenbrenner 
aufmerksam  gemacht.  Diese  Autoren  haben  nämlich  konstatiert,  daß 
die  Fähigkeit  des  Komplements,  durch  das  System  Antigen-Anti- 
körper  gebunden  zu  werden,  eine  sehr  verschiedene  sein  kajin.  Es 
darf  aber  hinzugefügt  werden,  daß  in  der  Hälfte  der  Fälle  dieses 
Bindungsvermögen  ein  durchschnittliches  ist. 

Um  diesen  verschiedenen  Faktoren  (Variabilität  des  Bindungs- 
vermögens  des  Serums  und  dessen  Gehaltes  an  Komplement  und  an 
hämolytischem  Antikörper)  Eechnung  zu  tragen,  ist  es  zweckmäßig, 
eine  Mischung  von  3  Seris  zu  verwenden.  Wenn  aber  nur  -über  ein 
Serum  verfügt  werden  kann,  so  müssen  seine  Eigenschaften  unbedingt 
genau  geprüft  werden. 

Die  roten  Blutkörperchen  können  4 — 5  Tage  im  Eisschrauk  auf- 
bewahrt werden.    Vor  dem  Gebrauch  wird  ein  kleiner  Teil  der- 
selben zentrifugiert  und  in  physiologischer  Kochsalzlösung  gewaschen, 
worauf  die  nötigen  Verdünnungen  (1/5  Proz.  für  die  Schaf  erythrocyten, 
/lo  Proz.  für  die  Kaninchenerythrocyten)  vorbereitet  werden. 

Auf  die  Einzelheiten  bei  der  Gewinnung  des  hämolytischen 
Serums  wollen  wir  nicht  eingehen. 

11* 
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Je  nachdem  das  hämolytische  System  Kaninchen-Mensch  odo- 
Kaninchen-Schaf  benutzt  wird,  empfehlen  wir,  das  Verfahren  von 
NoGüciii  oder  die  unten  beschriebene  rationelle  Technik  anzuwenden, 

L  Verfahren  von  Noguchi.  In  der  folgenden  Tabelle  sind' 
die  Dosen  angegeben,  welche  bei  Benutzung  von  Antimenschenserum 
und  Menschenerythrocyten  verwendet  werden  müssen. 


Nr.  der 
Röhrchen 

Frisches 
Menschen- 
serum auf 

1 : 4  ver- 
dünnt 

Echino- 
kokken- 
flüssig- 
keit 

50-proz. 
Komple- 
ment 

Phj^sio- 
logische 

KopllRaly- 

lösung 

Sensibili- 
sierte Men- 
schenery- 
throcyten zu 
10  Proz. 

\/  OT/l  Q      rl  ^"1  fVÖC  1 

V  clUdClillgca  ) 

Serum  | 

1 
2 
3 

0,1 
0,1 
0,1 

0,1 
0,2 

0,1 
0,1 
0,1 

0,6 
0,5 
0,7 

0,1 
0,1 
0,1 

Echino-  / 
kokkenserum^ 

4 
5 
6 

0,1 
0,1 
0,1 

0,1 
0,2 

0,1 
0,1 
0,1 

0,6 
0,5 
0,7 

0,1 
0,1 
0,1 

mtroller 

Normales  j 
Serum  | 

7 
8 
9 

0,1 
0,1 
0,1 

0,1 
0,2 

0,1 
0,1 
0,1 

0,6 
0,5 
0,7 

0.1 
0,1 
0,1 

M 

10 
11 
12 
13 

0,2 
0,4 

0,1 
0,1 
0,1 

0,6 
0,4 
0,8 
0,9 

0,1 
0,1 
0,1 
0,1 

Es  muß  aber  betont  werden,  daß  solche  kleine  Serummengen 
nicht  immer  genügen ;  in  drei  Fällen  waren  wir,  um  ein  deutlich  posi- 
tives Resultat  zu  erzielen,  gezwungen,  die  Serummenge  zu  verdoppeln, 
ja  sogar  zu  verdreifachen. 

II.  Rationelle  Technik.  Dieses  Verfahren  wurde  von  uns 
für  solche  Fälle  empfohlen,  wo  Schafserythrocyten  verwendet  werden. 

Um  sichere  Resultate  zu  erzielen,  ist  es  notwendig,  das  Serum 
zugleich  durch  das  schnelle  und  durch  das  gewöhnliche  Verfahren 
zu  prüfen ;  dabei  müssen  die  hämolytischen  Eigenschaften  des  frischen, 
sowie  der  Ambozeptorengehalt  des  erwärmten  Serums  berücksichtigt 
werden. 

1)  Schnelles  Verfahren  (Procede  rapide).  Bei  diesem  Ver- 
fahren werden  nach  den  Angaben  von  Bauer-Hecht  die  natürlichen 
hämolytischen  Eigenschaften  des  frischen  Menschenserums  benutzt. 

Um  Irrtümer  zu  vermeiden,  ist  es,  wie  schon  hervorgehoben,  notwendig, 
den  Gehalt  des  zu  prüfenden  Serums  an  hämolytischen  Ambozeptoren  zu  be- 
rücksichtigen (Weinberg,  Hallion  &  Bauer,  Busilla).  In  der  Tat  haben 
wir  bei  9  von  400  von  uns  untersuchten  frischen  Seris  den  hämolytischen  Index 
gleich  Null  gefunden ;  das  soll  heißen,  daß  0,1  ccra  dieser  Sera  0,1  ccm 
Schafserythrocyten  nicht  aufzulösen  vermochte ;  in  gewissen  Fällen  trat  jedoch 
die  Hämolyse  ein,  wenn  die  Serummenge  verdoppelt  wurde.  Andere  unter 
diesen  Seris  wiesen  eine  deutliche  antikomplementäre  Wirkung  auf.  In  ca. 
einem  Viertel  der  Fälle  (23  Proz.)  übertraf  der  hämolytische  Index  nicht  3; 
in  der  Hälfte  der  Fälle  erreichte  er  4—7 ;  in  10  Proz.  der  Fälle  betrug  er 
10 — 11 ;  selten  war  der  Index  höher  als  diese  letztere  Zahl  und  stieg  nur 
ausnahmsweise  auf  20,  ja  sogar  auf  23. 

Es  ist  einleuchtend,  daß  ein  komplementarmes  Serum  eine  nicht 
spezifische  Bindung  hervorrufen  kann,  wodurch  die  Resultate  des 
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Versuches  gefälscht  werden.  Dabei  muß  bemerkt  werden,  daß  ein 
hoher  hämolytischer  Index  (z.  B.  10)  zugleich  mit  einem  schwachen 
Alexingehalt  vorkommen  kann ;  in  solchen  Fällen  haben  unsere  Ver- 
suche gezeigt,  daß  der  hohe  hämolytische  Index  durch  einen  hohen  Ge- 
halt des  Serums  an  Ambozeptoren  bedingt  wird. 

"Wenn  endlich  ein  komplementreiches  Serum  nur  eine  geringe 
Menge  Antikörper  enthält,  so  wird  durch  Antigenzusatz  bloß  ein 
Teil  des  Komplementes  gebunden;  in  solchen  Fällen  wird  der  frei 
gebliebene  Teil  des  Komplementes  die  Hämolyse  hervorrufen,  was  zu 
falschen  Resultaten  führen  kann. 

"Wenn  wir  das  schnelle  Verfahren  anwenden,  führen  wir  immer 
einen  doppelten  Versuch  aus,  indem  wir  eine  doppelte  Reihe  von 
2  Röhrchen  mit  der  Mischung  Serum-Antigen-physiologischer  Koch- 
salzlösung aufstellen ;  zugleich  bestimmen  wir  den  hämolytischen  Titer 
des  zu  prüfenden  Serums,  indem  wir  zu  0,1  ccm  dieses  Serums  regel- 
mäßig steigende  Dosen  (bis  auf  1  ccm)  Schafserythrocyten  zusetzen 
(siehe  folgende  Tabelle) ;  dies  kann  genügen,  denn  in  90  Proz.  der 
Fälle  übertrifft  der  hämolytische  Index  nicht  10. 


Schnelles  Verfahren. 


Komplementbindungsreaktion 

Bestimmung  des  hämolytisch.  Index 

Nr.  der  | 
Köhrchen  j 

Frisches 
Serum 

Echino- 
kokken- 
flüssig- 
keit 

Physiol. 
Kochsalz- 
lösung 

Schafs- 
erythro- 
cyten zu 
5  Proz. 

Nr.  der 
Röhrchen 

Frisches 
Serum 

Schafs- 
erythro- 
cyten zu 

5  Proz. 

Physiol. 
Kochsalz- 
lösung 

1 
2 
3 

4 
5 
6 

0,1 
0,1 
0,1 

OÄ 
0,1 
0,1 

0,1 
0,2 

äi 

0,2 

0,2 
0,1 

0,3 

0,2 
0,1 
0,3 

1  Stunde  bei  37»  im 
Brutschrank 

0,1 
0,1 
0,1 

0,2 
0,2 
0,2 

7,  Stunde  bei  37»  im 
Brutschrank 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 

oooooooooo 

0,1 
0,2 
0,3 
0,4 
0,5 
0,6 
0,7 
0,8 
0,9 
1,0 

1,0 
0,9 
0,8 
0,7 
0,6 
0,5 
0,4 
0,3 
0,2 
0,1 

1  Stunde  bei  37»  im 
Brutschrank 

Wie  schon  gesagt,  bringen  wir  stets  in  jedes  Röhrchen  der  gleichen  Reihe 
eine  konstante  Menge  rote  Blutkörperchen  (0,1  ccm  für  die  erste  Reihe,  0,2  ccm 
für  die  zweite).  Dadurch  unterscheidet  sich  unsere  Technik  von  dem  von 
Hallion  &  Bauer  empfohlenen  Verfahren,  sowie  von  der  Methode  von  Busilla. 
Diese  Autoren  bestimmen  die  höchste  Menge  roter  Blutkörperchen,  welche  von 
0,1  ccm  frischen  Serums  gelöst  wird  und  verwenden  dann  für  die  Reaktion  eine 
viel  verdünntere  Erythrocytenlösung.  Dieses  Verfahren  ist  aber  nicht  einwands- 
^rei,  weil  die  von  den  Autoren  verwendete  Dosis  in  vielen  Fällen  höher  ist,  als 
dieienige,  welche  die  best^en  Resultate  ergeben  würde.  Andererseits  ist  es  sehr 
bedenklich,  ein  Erythrocytenemulsion  unter  1 : 20  zu  benutzen,  was  doch  die 
Autoren  unbedingt  tun  müssen,  wenn  der  hämolytische  Index  gleich  1  ist. 

Beurteilung  der  Resultate.  Ausnahmsweise  kommt  es  vor, 
daß  das  Serum  antikomplementär  wirkt;  in  solchen  Fällen  ist  das 
schnelle  Verfahren  unanwendbar.  Ist  der  hämolytische  Index  gleich 
Null,  so  tritt  doch  die  Hämolyse  gewöhnlich  ein,  wenn  man  die  Serum- 
mengc  verdoppelt. 

Wie  schon  gesagt,  schwankte  bei  unseren  Versuchen  in  91  von 
400  Fällen  der  hämolytische  Index  zwischen  0  und  3;  mit  aJideren 
Worten,  konnte  das  Resultat  der  Reaktion  in  22,7.5  Proz.  der  Fälle 
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nur  dann  als  sicher  betrachtet  werden,  wenn  dieselbe  deutlich  negativ 
ausfiel. 

Wenn  der  hämolytische  Index  die  Durchschnittszahl  (8— lOi 
übertrifft,  soll  das  Resultat  der  Reaktion  nur  dann  berücksichtigt 
werden,  wenn  0,1  ccm  rote  Blutkörperchen  verwendet  worden  ist. 
Dabei  soll  aber  nicht  vergessen  werden,  daß  es,  wie  schon  hervor- 
gehoben, Sera  gibt,  die  zugleich  einen  hohen  hämolytischen  Index 
und  einen  geringen  Alexingehalt  aufweisen.  Derartige  Fälle  sind  aber 
glücklicherweise  sehr  selten. 

Wenn  der  hämolytische  Index  10  übertrifft,  kann  ein  positives, 
durch  Benutzung  von  0,1  ccm  roter  Blutkörperchen  erzieltes  Re- 
sultat im.  allgemeinen  als  sicher  betrachtet  werden. 

Fassen  wir  das  Gesagte  zusammen,  so  hat  für  uns  der  doppelte 
Versuch  sowie  die  Bestimmung  des  hämolytischen  Index  lediglich  den 
Zweck,  die  mit  0,1  ccm  roten  Blutkörperchen  erzielten  Resultate 
sicherzustellen. 

Die  bei  Verwendung  von  0,2  ccm  roten  Blutkörperchen  ge- 
fundenen Resultate  sind  nur  dann  zu  berücksichtigen,  wenn  da- 
durch die  mit  0,1  ccm  erzielte  Reaktion  bestätigt  wird. 

Mit  dem  schnellen  Verfahren  darf  man  sich  nur  in  den  Fällen 
begnügen,  wo  bei  Verwendung  von  Seris,  deren  hämolytischer  Index 
nicht  3  übertrifft,  eine  deutlich  negative,  bei  Verwendung  von  Seris 
mit  einem  Index  über  10  eine  deutlich  positive  Reaktion  erzielt  wird, 
vorausgesetzt,  daß  in  beiden  Fällen  die  Erythrocytendosis  0,1  ccm 
betragen  hat. 

Aber  selbst  wenn  die  in  den  beiden  Versuchen  erhaltenen  Re- 
sultate sich  nicht  widersprechen,  ist  es  angezeigt,  die  Richtigkeit 
derselben  durch  das  langsame  Verfahren  zu  kontrollieren. 

2)  Langsames  Verfahren  (Procede  lent).  Um  die  Reaktion 
unter  möglichst  günstigen  Bedingungen  auszuführen,  wäre  es  not- 
wendig, daß  in  sämtlichen  Röhrchen  dieselben  Mengen  von  hämolyti- 
schen Ambozeptoren  und  von  Komplement  vorhanden  sind.  Dies  aber 
trifft  nur  selten  zu,  weil  das  Menschenserum  variable  Mengen  von 
hämolytischen  Ambozeptoren  enthält,  deren  Wirkung  sich  mit  der- 
jenigen des  eigentlichen  hämolytischen  Serums  vereinigt,  wodurch  die 
Regelmäßigkeit  des  Versuches  gestört  wird. 

Um  einen  Begriff  von  den  beträchtlichen  Unterschieden  zu  geben,  welche 
die  erwärmten  Sera  mit  Bezug  auf  ihre  Fähigkeit,  die  Schafserj'throcyten  zu 
sensibilisieren,  aufweisen,  möge  der  Hinweis  genügen,  daß  in  254  von  uns 
untersuchten  Fällen  der  hämolytische  Index  121mal  nicht  3  übertraf,  während 
er  62mal  die  Zahl  10  erreichte  oder  übertraf,  daß  er  aber  ausnahmsweise  20  oder 
25  erreichen  kann,  was  bedeutet,  daß  in  solchen  Fällen  0,1  ccm  Serum  2,  ja 
sogar  2,5  ccm  Schafserythrocyten  zu  sensibilisieren  vermag. 

Der  hohe  Gehalt  des  Menschenserums  an  hämolytischen  Antikörpern  hatte 
Bauer  dazu  geführt,  ein  Verfahren  zu  benutzen,  bei  welchem  kein  eigentliches 
hämolytisches  Serum  zur  Verwendung  kam.  Dieses  Verfahren  aber,  wollte  man 
es  allgemein  verwenden,  wäre  ebenso  fehlerhaft  wie  dasjenige,  welches  dem 
hämolytischen  Titer  des  Menschenserums  keine  Rechnung  trägt.  Unsere  Er- 
fahrungen haben  in  der  Tat  gezeigt,  daß  die  Verwendung  von  nicht  sensibili- 
sierten Erythrocyten  nur  dann  gute  Resultate  liefern  kann,  wenn  der  hämolytische 
Index  des  erwärmten  Menschenserums  die  Zahl  10  erreicht  oder  übertrifft,  was 
nur  bei  25  Proz.  der  Sera  der  Fall  ist. 

Ueberdies  muß  betont  werden,  daß  es  Sera  mit  einem  hämolyti- 
schen Index  von  10  gibt,  welche,  durch  das  Verfahren  von  Bauer 
geprüft,  eine  leichte,  nicht  spezifische  Bindung  hervorrufen.  Diese 
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Tatsache  wird  durch  die  Wirkung  der  antikomplementären  Stoffe  er- 
klärt, welche  in  dem  erwärmten  Serum  in  mehr  oder  weniger  großer 
Menge  vorhanden  sind  und  wodurch  ein  mehr  oder  weniger  großer 
Unterschied  zwischen  dem  wirklichen  und  dem  scheinbaren  hämo- 
lytischen Index  des  Serums  bedingt  werden  kann. 

Zur  Ausführung  des  langsamen  Verfahrens  werden  Dosen  von 
0,3  ccm  erwärmten  Serums  verwendet.  In  der  Tat  ist  aber  die  Wirkung 
von  steigenden  Dosen  eines  erwärmten  Serums  sehr  ungleich.  So 
können  z.  B.  öß  ccm  eines  Serums,  das  einen  hämolytischen  Index 
von  10  aufweist,  bei  Gegenwart  desselben  Komplementes  zuweilen 
die  Hämolyse  einer  Menge  Erythrocyten  hervorrufen,  die  beträcht- 
lich weniger  als  3  ccm  beträgt  (siehe  untenstehende  Tabelle).  Diese 
Abschwächung  des  hämolytischen  Vermögens  bei  steigenden  Serum - 
mengen  muß  berücksichtigt  werden,  wenn  es  sich  darum  handelt,  die 
Menge  hämolytischen  Serums  zu  bestimmen,  die  jedem  Röhrchen  zu- 
gesetzt werden  muß. 

In  der  folgenden  Tabelle  sind  die  von  uns  bei  dem  langsamen  Ver- 
faiiren  verwendeten  Dosen  angegeben. 


Langsames  Verfahren. 


Bindungsreaktion  (hydatische  Cyste) 

Bestimmung  der  hämolytischen 
Antikörper  im  erwärmten  Serum 

Nr.  der 
Röhi-chen 

■6  Ö 

OIQo 

1 

c 

o  =ß 

.S:=i 
Jli  SS 

ü 

d  CO 
> 

<B  :ci3  -.fi 
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<u  c 

1  ts: 
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»  N 

ü 

o.SJ 
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ü  =3 

00  OD 
O  N 

'S  'rt 
??  § 

ah 

<o  6 
:9i7 
^  8 
9 

10 
11 
12 
13 

0.3 

0,3 
0,3 
0,3 
0,3 
0,3 
0,3 
0,3 

0,2 
0,3 
0,4 

0,2 
0,3 
0,4 

ä4 

0,6 
0,8 

0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 

1,4 
1,3 
1,2 
1,6 
1,4 
1,3 
1,2 
1,6 
1,5 
1,3 

1,1 
1,9 
2,0 

.TS  o 

03  ■ 

s 

a  's 

-w 
GO 

1-H 

1,0 
1,0 
1,0 
1,0 
1,0 
1,0 
1,0 
1,0 
1,0 
1,0 
1,0 
1,0 
1,0 

a 

t-i 

CO  H 
X!  c3 

'S 

OQ 



1 

2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 

0,1 
0,1 

0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 

0,1 
0,2 
0,3 
0,4 
0,5 
0,6 

^'l 
0,8 

0,9 

1,0 

.  0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 
0,1 

1,0 
0,9 
0,8 
0,7 
0,6 
0,5 
0,4 
0,3 
0,2 
0,1 

a 

.-1  f-i 

00 

s 

1—1 

*)  In  alle  Röhrchen,  mit  Ausnahme  der  n-1,  2,  3  und  4  werden  sensibili- 
sierte Erythrocyten,  wie  unten  angegeben,  eingefüllt.  Die  für  die  ersten  vier 
Röhrcheu  bestimmten  Erythrocyten  werden  nicht  oder  nur  teilweise  sensibilisiert, 
je  nacli  dem  Gehalt  des  zu  prüfenden  Serums  an  hämolytischen  Ambozeptoren. 


Wie  es  aus  der  Tabelle  ersichtlich  ist,  wird  der  erste  Teil  des  Ver- 
suches stets  von  uns  doppelt  ausgeführt. 

Um  die  Reaktion  unter  möglichst  günstigen  Bedingungen  aus- 
zuführen, nehmen  wir  an,  daß  30  hämolytische  Einheiten  verwendet 
werden  müssen;  mit  anderen  Worten,  es  muß  jedes  Kubikzentimeter 
Schafserythrocyten  mit  0,1  ccm  einer  Verdünnung  des  hämolytischen 
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Serums  (Kaiiiucheii-Schaf)  sensibilisiert  werden,  welche  selbst  3  ccra 
rote  Blutkörperchen  zu  sensibilisieren  vermag. 

In  die  Röhrchen  der  ersten  Reihe  werden  nicht  einmal  30  hämo- 
lytische Einheiten  zugesetzt,  sondern  30  Einheiten  mit  Abzug  einer 
gewissen  Zahl,  welche  sich  aus  dem  Gehalt  des  zu  prüfenden  Serums 
an  hämolytischen  Ambozeptoren  nach  den  im  rechten  Teile  der  Ta- 
belle enthaltenen  Angaben  ergibt. 

Zur  Erläuterung  dieser  Verhältnisse  möge  folgendes  Beispiel 
dienen.  Nehmen  wir  an,  daß  das  zu  prüfende  Serum  A  einen  hämo- 
lytischen Index  von  6  aufweist,  d.  h.  daß  0,1  ccm  dieses  Serums 
0,6  ccm  rote  Blutkörperchen  zu  sensibilisieren  vermag.  Das  Serum 
enthält  also  in  einer  Dosis  von  0,1  ccm  6  Ambozeptoreinheiten.  Da 
wir  bei  unserem  Versuche  0,3  ccm  des  zu  prüfenden  Serums  ver- 
wenden, so  geht  daraus  hervor,  daß  jedes  Röhrchen  der  ersten  Reihe 
schon  nach  Einfüllung  dieses  Serums  18  Ambozeptoreinheiten  ent- 
halten wird,  wälirend  die  KontroUröhrclien  vor  dem  Zusatz  des  eigent- 
lichen hämolytischen  Serums  keine  einzige  ausweisen  werden.  Da 
aber  jedes  Röhrchen  30  Einheiten  enthalten  soU,  so  hat  man  bei  den 
4  ersten  Röhrchen  nur  noch  12  Einheiten  zuzusetzen.  Daher  muß, 
um  auch  die  antikomplementäre  Wirkung  der  steigenden  Dosen  des 
erwärmten  Serums  zu  korrigieren,  die  für  die  Berechnung  benutzte 
Zahl  um  eine  Einheit  unter  derjenigen  stehen,  welche  durch  den 
hämolytischen  Index  des  zu  prüfenden  Serums  angegeben  wird.  In 
unserem  Falle  z.  B.  werden  wir  so  verfahren,  als  ob  der  hämolytische 
Index  des  zu  prüfenden  Serums  nicht  6,  sondern  5  gleich  wäre  und 
0,3  ccm  dieses  Serums  nicht  18,  sondern  15  Einheiten  enthalten 
würden.  Es  ist  klar,  daß  man  in  die  ersten  4  Röhrchen  kein  Serum 
zusetzen  wird,  wenn  der  hämolytische  Index  des  zu  prüfenden  Serums 
10  erreicht  oder  übertrifft,  wenn  also  dieses  Serum  30  oder  mehr 
Ambozeptoreinheiten  enthält. 

Um  die  Bindungsreaktion  regelrecht  auszuführen  ist  es  notwendig, 
das  hämolytische  Serum  (Kaninchen-Schaf)  genau  auszutitrieren  und 
die  Verdünnung  genau  zu  bestimmen,  von  der  0,1  ccm  1  ccm  Schafs- 
erythrocyten  zu  sensibilisieren  vermag.  Darauf  werden  die  zu  ver- 
wendenden Verdünnungen  vorbereitet,  je  nach  der  Zahl  der  Ambo- 
zeptoren einheiten,  welche  jedem  Röhrchen  zugesetzt  werden  müssen. 

Da  aber  ein  leichter  Ueberschuß  an  hämolytischen  Ambozeptoren 
auf  das  Resultat  des  Versuches  keinen  ungünstigen  Einfluß  aus- 
zuüben vermag,  so  verfahren  wir  in  der  Praxis  wie  folgt:  Wenn 
der  hämolytische  Index  des  zu  prüfenden  Serums  nicht  3  übertrifft, 
so  berücksichtigen  wir  ihn  in  keiner  "Weise;  in  solchen  Fällen  hat  es 
keinen  Zweck  den  Versuch  doppelt  auszuführen,  da  sämtliche  Röhr- 
chen dieselbe  Menge  hämolytische  Ambozeptoren  erhalten.  Steht  der 
Index  zwischen  4  und  6,  so  wird  jedes  Kubikzentimeter  Erythrocyten 
(für  die  ersten  4  Röhrchen)  durch  20  Einheiten  sensibilisiert.  Er- 
reicht der  Index  die  Zahlen  7,  8  oder  9,  so  werden  15  Einheiten  ver- 
wendet. 

Das  Verfahren  kann  man  vereinfachen,  indem  man  3  Verdün- 
nungen des  hämolytischen  Serums  verwendet,  von  welchen  je  0,1  ccm 
resp.  30,  15  oder  10  Ambozeptoreneinheiten  entspricht. 

Wenn  der  Index  des  zu  prüfenden  Serums  die  Zalil  10  erreicht 
oder  übertrifft,  so  werden  die  roten  Blutkörperchen  ohne  vorherige 
Sensibilisierung  verwendet. 
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Durch  das  langsame  Verfalireii  wird  die  Dauer  des  Versuches 
um  einige  Minuten  verhängert ;  dieser  kleine  Nachteil  wird  aber  durch 
die  größere  Genauigkeit  der  Resultate  aufgewogen. 

Beurteilung  der  durch  das  langsame  Verfahren  ge- 
gebenen Resultate.  Nennen  wir  A  die  erste  Reihe  von  Röhrchen, 
welchen  das  hämolytische  Serum  nur  in  der  nötigen  Menge  zugesetzt 
worden  ist,  um  die  natürlichen  hämolytischen  Ambozeptoren  des  zu 
prüfenden  Serums  zu  komplettieren,  und  B  die  zweite  Reihe  von 
4  Eöhrchen,  in  welche  die  roten  Blutkörperchen,  in  der  gleichen  Weise 
sensibilisiert  wie  in  dem  Kontrollröhrchen,  eingefüllt  worden  sind. 

Vor  allem  muß  hervorgehoben  werden,  daß  die  Reihe  B  kein 
positives  Resultat  ergeben  kann,  wenn  die  Reaktion  in  den  Röhrchen 
der  Reihe  A  negativ  ausfällt. 

Durch  das  negative  Resultat  der  Reihe  A  wird  das  negative  Re- 
sultat der  Reihe  B  bekräftigt;  andererseits  wird  das  positive  Re- 
sultat der  Reihe  A  durch  eine  positive  Reaktion  in  der  Reihe  B  be- 
stätigt, in  welcher  die  roten  Blutkörperchen  meistens  durch  einen 
Ueberschuß  von  hämolytischen  Ambozeptoren  sensibilisiert  worden. sind. 

Wenn  die  Reihe  A  eine  leicht  positive  Reaktion  aufweist,  wäh- 
rend in  der  Reihe  B  die  Reaktion  negativ  ausgefallen  ist,  so  muß 
der  Fall  als  zweifelhaft  betrachtet  werden. 

Es  gibt  Sera,  mit  welchen  eine  genaue  Ausführung  der  Reaktion  nicht 
möglich  ist ;  es  kann  in  der  Tat  vorkommen,  daß  das  Serum,  sei  es  im 
frischen  Zustande,  sei  es  nach  Erwärmung  bei  56°,  eine  beträchtliche  Menge 
antikomplementärer  Stoffe  enthält.  Ein  von  uns  untersuchtes  derartiges  Serum 
wies  einen  antikomplementären  Index  von  8  auf,  d.  h.,  es  waren  0,8  ccm  50-proz. 
Komplement  nötig,  um  die  antihämolytische  Wirkung  dieses  Serums  zu  neu- 
tralisieren. 

Auf  Grund  dieser  Darlegungen  kann  daher  von  dem  langsamen 
Verfahren  nur  dann  abgesehen  werden,  wenn  das  schnelle  Verfahren 
bei  Verwendung  eines  schwach  hämolytisch  wirkenden  Serams  eine 
deutliche  negative  Reaktion  ergibt  oder  umgekehrt,  wenn  bei  Ver- 
wendung eines  Serums  mit  einem  hämolytischen  Index  von  10  oder 
mehr  die  Reaktion  deutlich  positiv  ausfällt.  In  der  Tat  aber  zeigen 
unsere  statistischen  Erhebungen  über  die  hämolytische  Wirkung  der 
frischen  Sera,  daß  die  Zahl  derartiger  Fälle  eine  nur  beschränkte 
ist.  Zudem  ergeben  viele  unter  diesen  Seris  widersprechende  Re- 
sultate. 

Es  wird  also  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  nötig  sein,  den  Versuch 
unter  Anwendung  des  langsamen  Verfahrens  zu  wiederholen,  was  wir 
nach  unseren  eigenen  Erfahrungen  nur  warm  befürworten  können. 
Es  gibt  nämlich  solche  Sera,  welche  einen  hohen  hämolytischen  Index 
zugleich  mit  einem  geringen  Komplementgehalt  aufweisen;  in  der- 
artigen Fällen  wird  die  positive,  infolge  des  Fehlens  an  Komplement 
bei  Anwendung  des  schnellen  Verfahrens  entstandene  Reaktion  bei 
dem  Versuch  mittels  des  langsamen  Verfahrens  korrigiert  werden. 

Wenn  bei  Benutzung  der  langsamen  Methode  eine  durch  das 
schnelle  Verfahren  gefundene  schwache  Reaktion  nicht  durch  ein 
sehr  deutliches  Resultat  bestätigt  wird,  so  muß  der  Fall  als  zweifel- 
haft betrachtet  werden. 

Solche  schwache  Reaktionen  können  durch  die  ungenügende  Antikörpermenge 
Dedingt  werden,  öder  auch  durch  die  vorübergehende  Anwesenheit  von  nicht 
spezifischen  Substanzen    im  Blute,    welche   infolge   der   Ernährungsweise  der 
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Kranken  oder  der  Bildung  von  pathologischen  Produkten  in  den  betroffenen 
Organen  entstanden  sind. 

Wie  sorgfältig  auch  die  Seroreaktion  ausgeführt  sein  mag,  so  ist  es  un- 
möglich, schwache  zweifelhafte  Reaktionen  zu  vormeiden.  Diese  können  aber 
richtig  beurteilt  werden,  wenn  man  die  antihämolytischen  Eigenschaften  des  zu 
prüfenden  Serums  genau  prüft. 

Die  schwachen  Reaktionen  sind  für  die  Diagnose  der  Echino- 
kokkose von  keinem  Nutzen.  Sie  machen  es  aber  uns  möglich,  die 
Reaktionen  des  Organismus  bei  solchen  Kranken  zu  verfolgen,  deren 
Serum  vor  der  Operation  eine  deutliche,  negative  oder  positive 
Bindungsreaktion  ergeben  hat. 

Serumdiagnostik  von  vereiterten  Hydatiden-Cysten. 

Wir  haben  gezeigt,  daß  die  Serumuntersuchung  gestattet,  nicht 
nur  die  Hydatiden-Cysten  zu  diagnostizieren,  sondern  auch  festzu- 
stellen, ob  die  Cyste  vereitert  ist  oder  nicht.  Letzteres  wird  durch 
die  Bestimmung  des  antitryptischen  Index  ermöglicht. 

Der  antitryptische  Index  des  normalen  Serums  beträgt  4 — 5 :  nur  sehr 
selten  liegt  er  bei  3.  Wenn  die  Wand  der  Cyste  entzündet  ist,  wenn  der 
Cysteninhalt  leicht  trübe  ist,  so  kann  der  Index  auf  6  oder  7  steigen ;  selir 
hohe  Zahlen  wie  12,  13  und  mehr  werden  nur  dann  erreicht,  wenn  die  Ver- 
eiterung eine  sehr  ausgesprochene  ist. 

Dabei  muß  aber  nicht  vergessen  werden,  daß  von  dem  makroskopischen 
Aussehen  der  bei  der  Operation  entnommenen  Flüssigkeit  nicht  ohne  weiteres 
auf  die  Vereiterung  oder  die  Entzündung  der  Cyste  geschlossen  werden  kann. 
Sehr  oft  wird  die  Trübung  der  Flüssigkeit  nur  durch  den  Hydatiden-Sand  be- 
dingt. Es  ist  also  vor  allem  notwendig,  den  Bodensatz  mikroskopisch  zu  unter- 
suchen. 

Wenn  das  Serum  des  Kranken  zugleich  eine  positive  Bindungs- 
reattion  und  einen  hohen  Gehalt  an  antitryptischen  Stoffen  aufweist, 
so  kann  die  Diagnose  auf  eine  vereiterte  Hydatiden-Cyste  gestellt 
werden.  Aus  einem  hohen  antitryptischen  Index  allein  bei  Gegenwart 
einer  negativen  Bindungsreaktion  kann  aber  die  Vereiterung  nicht 
diagnostiziert  werden.  In  solchen  Fällen  darf  man  aber  nicht  ohne 
weiteres  behaupten,  daß  keine  Cyste  vorhanden  ist;  wissen  wir  doch, 
daß  Fälle  von  vereiterten  Cysten  hie  und  da  eine  negative  Bindungs- 
reaktion  aufweisen. 

Die  Bestimmung  der  antitryptischen  Stoffe  gestattet  die  Diagnose 
auf  vereiterte  Hydatiden-Cyste  auszuscliließen,  aucli  wenn  die  klini- 
schen Erscheinungen  diese  Diagnose  zu  bestätigen  scheinen.  Dies 
war  aber  nicht  der  Fall  bei  einem  Kranken,  dessen  Serum  uns  von 
Dr.  Labey  zur  Untersuchung  überwiesen  worden  war  und  bei  welchem 
der  normale  antitryptische  Index  sowie  die  Abwesenheit  von  hy da- 
tischen Antikörpern  im  Blute  gegen  das  Vorhandensein  einer  ver- 
eiterten Cyste  zu  sprechen  schienen;  bei  der  Operation  wurde  in- 
dessen ein  inoperabler  Tumor  vorgefunden. 

Da  das  Krebsserum  ausnahmsweise  einen  so  hohen  Gehalt  an 
antitryptischen  Stoffen  aufweisen  kann,  wie  in  gewissen  Fällen  von 
Cystenvereiterung,  s'o  ist  es  vor  allem  notwendig,  um  die  Diagnose 
sicherzustellen,  die  leukocytäre  Formel  des  Blutes  zu  bestimmen. 
Beim  Krebs  wird  keine  Vermehrung  der  polynukleären  Leukocyten 
vorgefunden,  wohl  aber  zuweilen  eine  leichte,  in  gewissen  Fällen 
sogar  eine  ziemlich  starke  Eosinophilie  (2—7  Proz.  in  unseren  eigenen 
Beobachtungen). 
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Es  muß  endlich  nicht  vergessen  werden,  daß  bei  einem  Echino- 
kokkenträger in  irgendeinem  Organe  unabhängig  von  der  Echino- 
kokkenkrankheit ein  Entzündungs-  oder  Vereiterungsherd  vorhanden 
sein  kann;  derartige  Fälle  sind  selten,  kommen  aber  doch  vor.  So 
wies  das  Serum  des  Kranken  von  Dr.  Carnot,  den  wir  schon  einmal 
erwähnt  haben  und  bei  welchem  bei  der  Operation  eine  tuberkulöse 
Peritonitis  gefunden  wurde,  einen  abnormalen  antitryptischen  In- 
dex auf.  ■■'  ill 

Unter  den  zur  Bestimmung  des  antitryptischen  Index  empfohlenen 
Verfahren  bieten  die  Plattenmethode  von  Löffler  und  die  Kasein- 
methode von  Gross-Fuld  die  meisten  Vorteile  für  den  Kliniker. 
Da  dem  ersteren  Verfahren  technische  Schwierigkeiten  anhaften,  so 
werden  wir  bloß  die  Methode  von  Gross-Fuld  eingehend  beschreiben. 

Methode  von  Gross-Fuld.  Das  Prinzip  dieser  Methode 
beruht  darauf,  daß  das  Menschenserum  unter  gewissen  Umständen 
die  verdauende  "Wirkung  des  Trypsins  hemmen  kann. 

Zur  Ausführung  des  Versuches  ist  eine  Kaseinlösung,  eine 
Trypsinlösung,  eine  Serumverdünnung,  sowie  eine  alkoholische  Essig- 
säurelösung nötig. 

Kasein  (Grübler):.  1  g  Kasein  wird  in  100  ccm  10-proz.  normaler  Natron- 
lauge gelöst,  die  Lösung  kräftig  geschüttelt  und  während  einer  halben  Stunde 
im  Brutschrank  bei  45 "  belassen.  Darauf  wird  die  Lösung  mittels  10-proz. 
normaler  Salzsäure  neutralisiert  unter  Verwendung  von  Lackmuspapier  als  Indi- 
kator. Diese  Lösung  kann  2 — 3  Tage  im  Eisschrank  aufbewahrt  werden ;  man 
wird  aber  besser  tun,  sie  schon  nach  24  Stunden  zu  verwenden. 

CoBLiNER  '(1910)  hat  vorgeschlagen,  das  Kasein  im  Autoklaven  zu  sterili- 
sieren. Das  ist  um  so  mehr  zu  empfehlen,  als  das  nach  Sterilisation  kon- 
servierte Kasein  ebenso  gute  Resultate  gibt,  wie  das  frische  Produkt. 

Trypsin  (Grübler).  Zu  50  ccm  steriler  physiologischer  Kochsalzlösung 
und  0,5  ccm  Natriumkarbonat  (N)  werden  0,5  g  Trypsin  zugesetzt.  Es  wird 
empfohlen,  die  Lösung  einen  Tag  vor  dem  Gi-ebrauch  vorzubereiten. 

Bei  Bedarf  werden  mittels  physiologischer  Kochsalzlösungen  drei  Verdün- 
nungen (1:5,  1:10,  1:15)  hergestellt. 

Serum.  Das  zu  prüfende  Serum  wird  im  Verhältnis  von  2 : 100  verdünnt 
(Serum  0,2  ccm,  physiologische  Kochsalzlösung  9,8  ccm).  Das  Serum  muß  im 
frischen,  nicht  erwärmten  Zustande  verwendet  werden. 

Alkoholische  Essigsäurelösung.  In  eine  Flasche  werden  5  ccm 
reine  Essigsäure,  45  ccm  absoluter  Alkohol  und  45  ccm  destilliertes  Wasser  ein- 
gefüllt. 

Vor  der  Ausführung  des  Versuches  muß  das  Verdauungsvermögen 
des  Trypsins  bestimmt  werden ;  dazu  werden  in  8  Röhrchen  steigende 
Dosen  von  Trypsin  (0,1 — 0,8  ccm)  und  fallende  Dosen  von  physio- 
logischer Kochsalzlösung  (0,8 — 0,1  ccm)  eingefüllt;  dann  werden  in 
jedem  Röhrchen  2  ccm  Kaseinlösung  zugesetzt,  die  Röhrchen  ge- 
schüttelt, während  45  Minuten  im  Brutschrank  bei  37°  aufbewahrt 
und  hierauf  während  10 — 15  Minuten  bei  Zimmertemperatur  be- 
lassen. Endlich  erhält  jedes  Röhrchen  2—4  Tropfen  alkoholische 
Essigsäurelösung. 

Um  vergleichende  Resultate  bei  der  Bestimmung  des  anti- 
tryptischen Index  zu  erzielen,  soll  man  nur  diejenige  Trypsinlösung 
verwenden,  welche  in  den  Versuchen  einen  Verdauungsindex  von  5 
aufgewiesen  hat.  Gewöhnlich  wird  dieses  Resultat  durch  die  Ver- 
dünnung 1:10  erreicht. 

Von  demselben  Prinzip  ausgehend  hat  Rosenthal  1910  eine 
Trypsinlösung  verwendet,  von  welcher  0,2  ccm  2  ccm  Kasein  voll- 
ständig zu  verdauen  vermochten. 
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Nach  Hedin  hiüigt  das  Resultat  des  Versuches  von  der  Anordnung  ab, 
welche  bei  der  Herstellung  der  Mischung  Serum-Trypsin-Kasein  befolgt  worden 
ist.  Er  ist  der  Ansicht,  daß  die  durch  das  Serum  auf  das  Verdauungsverniögcn 
des  Trypsins  ausgeübte  Hemmung  um  so  größer  ist,  je  länger  der  Kontakt  mit 
dem  Trypsin  gedauert  hat. 

Eisner  (1909)  beläßt  die  Mischung  Serum-Trypsiu  10  Minuten  lang  bei 
Zimmertemperatur,  ^yie  aber  es  Kurt  Meyer  (1910)  betont  hat,  bringt  das 
keinen  Nutzen ;  es  spielt  die  Dauer  des  Kontakts  zwischen  dem  Serum  und  dem 
Trypsin  in  der  Tat  keine  Rolle,  denn  es  werden  die  gleichen  Resultate  erzielt, 
ob  man  das  Kasein  der  Mischung  Berum-Trypsin  sofort  oder  nach  einer  Stunde 
zusetzt. 

Die  Mischungen  Serum-Trypsin-Kasein  werden  während  45  Mi- 
nuten im  Brutschrank  bei  37«  belassen.  R.  Weil  beläßt  sogar  die 
Mischung  2  Stunden  im  Brutschrank,  was  aber  keinen  basonderen 
Vorteil  bietet. 

Die  Ablesung  der  Resultate  kann  ohne  Nachteil  sofort  nach  der 
Fällung  des  Kaseins  durch  die  Essigsäure  stattfinden.  Schorlemmer 
&  Setter  (1909)  empfehlen,  die  Feststellungen  erst  nach  mehreren 
Stunden  vorzunehmen.  In  gleicher  Weise  wie  Eisner  (1909)  führen 
wir  auch  immer  Kontrollversuche  mit  einem  oder  zwei  normalen 
Seris  aus. 

In  der  nachstehenden  Tabelle  sind  die  Einzelheiten  zusammen- 
gestellt, die  bei  der  Ausführung  der  Reaktion  zu  berücksichtigen  sind. 


Bestimmung  des  antitryptischen  Index. 
(Methode  von  Gboss-Fuld.) 
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Der  zweite  Teil  dieser  Tabelle  bezieht  sich  auf  die  Bestiminung 
des  Verdauungsvermögens  des  Trypsins,  während  im  ersten  Teil  die 
Anweisungen  zur  Prüfung  der  antitryptischen  Wirkung  des  Serums 
enthalten  sind.  Der  antitryptische  Index  entspricht  der  Differenz 
zwischen  den  Trypsinmengen,  die  nötig  sind,  um  die  gleiche  Menge 
Kasein  einerseits  ohne  Serum,  andererseits  in  Gegenwart  des 
Serums  zu  verdauen.  Wenn  z.  B.  in  den  Vorversuchen  das  Ver- 
dauungsvermögen des  Trypsins  5  beträgt,  während  dasselbe  bei  Gegen- 
wart des  Serums  auf  10  steigt,  so  ist  der  antitryptische  Index  des 
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Serums  gleich  5,  welche  ZaJil  gewöhnlich  von  dem  normalen  Menschen- 
serum aufgewiesen  wird. 

Der  Nachweis  anaphylaktischer  Antikörper  im 
Echinokokkenscrum. 

Von  der  bekannten  Tatsache  ausgehend,  daß  bei  gewissen  Echino- 
kokkenträgern infolge  einer  Punktion,  der  Ruptur  der  Cyste  oder  eines 
operativen  Eingriffes  mehr  oder  weniger  schwere  Erscheinungen  auf- 
treten, haben  einige  Autoren  versucht,  in  Echinokokkenseris  das 
Vorhandensein  von  anaphylaktischen  Antikörpern  nachzuweisen.  In 
einer  neulich  erschienenen  Arbeit  hat  ÜEvi;  sämtliche  Angaben  zu- 
sammengestellt, die  sich  auf  diese  Frage  beziehen.  Aus  dieser  Zu- 
sammenstellung geht  hervor,  daß  die  in  Frage  kommenden  Erschei- 
nungen nur  durch  anaphylaktische  Vorgänge  erklärt  werden  können. 
Durch  den  bereits  erwähnten  Versuch  von  Chauffard  (1896)  ist 
schon  der  Nachweis  geliefert  worden,  daß  die  schweren  Erscheinungen, 
welche  zuweilen  bei  mit  Echinokokkose  behafteten  Kranken  auf- 
treten, nicht  lediglich  durch  eine  direkte  toxische  Wirkung  der  Echino- 
kokkenflüssigkeit hervorgerufen  werden.  Bekanntlich  handelte  es  sich 
in  diesem  Fall  um  einen  Kranken,  der  nach  einer  Probepunktion,  wo- 
bei eine  geringe  Menge  Echinokokkenflüssigkeit  resorbiert  worden 
war,  zugrunde  ging;  diese  Flüssigkeit  aber  vermochte  nicht,  in  der 
Menge  von  60  ccm  in  die  Ohrvene  eines  Kaninchens  eingespritzt,  das 
Tier  zu  töten. 

Im  übrigen  kennen  wir  eine  ganze  Reihe  von  Fällen,  welche  es 
uns  nicht  gestatten,  die  Existenz  einer  aktiven  Hydatiden-x4.naphy- 
laxie  in  Zweifel  zu  ziehen.  Die  ersten  positiven  Versuche  sind  von 
Chauffard.  Boidin  &  Laroche  (1909)  veröffentlicht  worden,  welchen 
es  gelungen  war,  durch  Verwendung  einer  menschlichen  Echino- 
kokkenflüssigkeit bei  Tieren  anaphylaktische  Erscheinungen  auszu- 
lösen. In  das  Peritoneum  eingespritzt,  vermochten  8 — 10  ccm  der  im 
Vakuum  auf  i/^q  ihres  ursprünglichen  Volumens  eingedampften 
Flüssigkeit  ein  Meerschweinchen  zu  töten.  Zwei  andere  Meerschwein- 
chen von  resp.  720  und  630  g  Gewicht  wurden  durch  Einspritzung 
von  3  ccm  und  2^/2  ccm  der  Flüssigkeit  sensibilisiert.  Dreizehn  Tage 
später  wurde  den  Tieren  0,2  ccm  derselben  Flüssigkeit  intracerebral 
injiziert,  wobei  allgemeine  konvulsive  Krämpfe,  Frösteln  und  Husten- 
anfälle auftraten.  Nach  6  Minuten  waren  die  Tiere  paraplegisch  und 
gegen  Reize  vollständig  unempfindlich  geworden;  dabei  bestand  Harn- 
und  Kotinkontinenz.  Der  anaphylaktische  Zustand  dauerte  IY2  Stunde; 
am  folgenden  Tage  hatten  sich  die  Tiere  vollständig  erholt.  2  Kon- 
trolltiere wiesen  keine  abnormen  Erscheinungen  auf. 

Neuere  Versuche  von  Boidin  &  Laroche  (1910)  haben  die  Tat- 
sache bestätigt,  daß  es  möglich  ist,  Meerschweinchen  durch  Ein- 
spritzung einer  nicht  toxisch  wirkenden  Menge  von  Echinokokken - 
flüssigkeit  zu  sensibilisieren;  bei  den  so  vorbehandelten  Tieren  ruft 
eine  zweite,  nach  15  oder  mehr  Tagen  vorgenommene  Einspritzung 
den  anaphylaktischen  Shock  hervor.  Die  Anaphylaxie  ist  aber  ziem- 
lich schwierig  nachzuweisen;  das  Tier  muß  intraperitoneal  sensibili- 
siert und  durch  intracerebrale  Einspritzung  geprüft  werden.  Dabei 
nabeii  die  Autoren  in  5  Fällen  folgende  Erscheinungen  konstatiert: 
Pruritus,  Husten,  Krämpfe,  Harnentleerung,  Paresie  der  hinteren 
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Körperteile;  in  einem  Falle  trat  sogar  der  Tod  ein.  In  einem  anderen 
Falle  wurde  das  Tier  geprüft,  nachdem  es  mittels  Aether  narkotisiert 
worden  war  und  blieb  am  Leben,  während  das  Kontrolltier  einging. 

Positive  Resultate  wurden  auch  von  Puntoni  (1910)  und  Ghe- 
DiNi  &  Zamorani  (1910)  erzielt.  Grätz  meint,  daß  es  weder  eine 
aktive,  noch  eine  passive  Anaphylaxie  gegen  Hydatiden-Plüssigkeit 
gibt,  und  führt  zur  Begründung  seiner  Ansicht  an,  daß  bei  Tieren, 
welche  durch  subkutane  Einspritzung  von  Hydatiden-Plüssigkeit 
(1  ccm)  vorbehandelt  worden  sind,  schwere  oder  tödliche  Erscheinungen 
nur  dann  auftreten,  wenn  für  die  zweite  Einspritzung  ein  Serum  ver- 
wendet wird,  das  von  einem  Tiere  derselben  Art  stammt,  wie  dasjenige, 
welches  die  Hydatiden-Plüssigkeit  geliefert  hat.  Wird  den  Tieren 
ein  heterologes  Serum  eingespritzt,  so  bleiben  die  Erscheinungen  aus. 

Da  wir  selber  eine  größere  Reihe  von  Versuchen  ausgefülirt 
haben,  wobei  wir  positive  Resultate  erzielten,  so  können  wir  nicht 
der  Meinung  von  Grätz  beipflichten.  Der  Erfolg  der  Versuche  hängt 
in  erster  Linie  von  den  Eigenschaften  der  verwendeten  Echinokokken - 
flüssigkeit  ab ;  wissen  wir  doch,  daß  der  Antigenwert  dieser  Flüssig- 
keit zwischen  1  und  40  schwanken  kann.  Bei  der  aktiven  Sensibili- 
sierung ist  bei  unseren  Tieren  der  tödliche  anaphylaktische  Shock 
nur  in  10 — 30  Proz.  der  Fälle  aufgetreten. 

Es  sei  beiläufig  erwähnt,  daß  Thomsen  &  Magnussen  (1912)  einen 
tödlichen  anaphylaktischen  Shock  bei  einem  durch  intraperitoneale 
Einspritzung  von  1/20  ccm  Hydatiden-Plüssigkeit  vorbehandelten 
Kaninchen  konstatiert  haben,  welches  4  Minuten  nach  der  zweiten 
Einspritzung  starb.  Bei  den  anderen,  in  derselben  Weise  vorbehandel- 
ten Tieren  traten  nur  sehr  leichte  Erscheinungen  auf.  Bei  einer 
zweiten  Reihe  von  Tieren  rief  die  Einspritzung  derselben  Hydatiden- 
Plüssigkeit  nur  eine  schwache  Sensibilisierung  hervor. 

Da  es  möglich  ist,  bei  einem  Tiere  eine  aktive  Anaphylaxie  aus- 
zulösen, so  sollten  im  Blute  von  gewissen  Echinokokkenträgern  ana- 
phylaktische Antikörper  vorhanden  sein.  Boidin  &  Laroche  ist  es 
aber  nicht  gelungen,  diese  Antikörper  nachzuweisen  und  die  seiner- 
zeit von  uns  vorgenommenen  Versuche  über  die  anaphylaktischen 
Antikörper  beim  Krebs  und  bei  der  Echinokokkenkrankheit  fielen 
ebenfalls  negativ  aus.  Püntoni  (1910)  versichert  jedoch,  einige  posi- 
tive Resultate  erzielt  zu  haben,  indem  er  2 — 3  ccm  Echinokokken- 
serum Meerschweinchen  subkutan  oder  intraperitoneal  einspritzte,  die 
er  zwei  Tage  später  vermittels  Einspritzung  unter  die  Dura,  unter 
die  Haut  oder  in  der  Peritonealhöhle  prüfte ;  in  gewissen  Fällen  traten 
bei  den  Tieren  Hypothermie,  konvulsive  Zuckungen  und  Dyspnoe  auf; 
schließlich  erholten  sich  sämtliche  Versuchstiere. 

Seither  haben  wir  zwei  neue  Reihen  von  Versuchen,  die  erste 
mit  Bronfenbrenner,  die  zweite  mit  Ciüca  ausgeführt.  Die  Versuche 
der  ersten  Reihe  fielen  negativ  aus,  wahrscheinlich  weil  wir  dabei  das 
Serum  von  nicht  anaphylaktisch  gewordenen  Individuen  verwendet 
hatten.  Die  Versuche  der  zweiten  Reihe  hatten  aber  einen  besseren 
Erfolg;  diesmal  haben  wir  öfters  bei  den  Meerschweinchen,  welche 
mit  3 — 4  ccm  Serum  von  Echinokokkenträgern  vorbehandelt  und  48 
bis  60  Stunden  nachher  mit  der  Einspritzung  einer  vom  Schafe  stam- 
menden Echinokokkenflüssigkeit  geprüft  worden  waren,  ziemlich 
schwere  Erscheinungen  beobachtet.  Zahlreiche  mit  anderen  Seris  aus- 
geführte Kontrollversuche  erlauben  uns  zu  betonen,  daß  es  wirklich 
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eine  passive  Anaphylaxie  gegen  Hydatiden-Flüssigkeit  gibt.  Da  aber 
unsere  Untersuchungen  noch  nicht  abgeschlossen  sind,  so  können  wir 
nicht  sagen,  ob  dem  Nachweis  von  anaphylaktischen  Antikörpern  im 
Serum  solcher  Personen,  bei  welchen  das  Vorhandensein  einer  Hyda- 
tiden-Cyste  vermutet  wird,  ein  diagnostische!-  Wert  zukommt. 

Was  die  passive  Anaphylaxie  gegen  Hydatiden-Flüssigkeit  anbetrifft,  so  sei 
noch  erwähnt,  daß  Puntoni  (1910)  versucht  hat,  durch  die  Hydatiden-Flüssig- 
keit eine  Kuti-  und  eine  Ophthalmoreaktion  hervorzurufen,  aber  ohne  Erfolg. 
Bei  Ausführung  der  Intradermoreaktion  haben  Boidin  &  Laroche  einige  nicht 
sehr  deutliche  Resultate  erzielt.  Ebenso  ist  es  Barsony  &  Egan  nicht  gelungen, 
bei  ^Inwendung  verschiedener  Hydatiden-Flüssigkeiten  eine  lokale  Anaphylaxie 
hervorzurufen. 

Die  Meiostagminreaktion. 

Unter  diesem  Namen  versteht  Maurice  Ascoli  die  Abnahme  der 
Oberflächenspannung,  welche  bei  Mischung  bestimmter  Mengen  eines 
spezifische  Antikörper  enthaltenden  Serums  mit  dem  entsprechenden 
Antigen  entsteht.  Dieses  Phänomen  war  schon  von  Weichardt  bei 
seinen  Untersuchungen  über  die  Kenotoxine  beobachtet  worden ;  es 
wurde  aber  eingehend  beim  Typhusserum  von  Ascoli  studiert,  welcher 
es  zur  Diagnose  verschiedener  Krankheiten,  wie  Syphilis,  Tuberkulose, 
sowie  verschiedener  parasitärer  Krankheiten  und  maligner  Tumoren 
benutzt  hat. 

Bei  Anwendung  dieser  Methode  hat  Izar  syphilitische  Anti- 
körper in  gewissen  Seris  nachweisen  können,  die  sich  in  bezug  auf  die 
"WAssERMANNSche  Reaktion  negativ  verhalten  hatten.  Da  dieses  Ver- 
fahren ein  sehr  empfindliches  ist,  haben  wir,  Jonesco,  Mjhaiesti  und 
wir  für  angezeigt  erachtet,  dasselbe  bei  der  Untersuchung  solcher  Sera 
anzuwenden,  die  so  geringe  Mengen  Antikörper  enthalten,  daß  es  un- 
möglich ist,  ihre  Existenz  durch  die  Bindungsrealction  nachzuweisen. 
Wir  durften  um  so  eher  auf  einen  Erfolg  rechnen,  als  Ascoli  bei 

2  echinokokkenkranken  Schweinen  und  Izar  bei  6  Schweinen  und 

3  Kühen,  die  ebenfalls  mit  Hydatiden-Cysten  behaftet  waren,  posi- 
tive Resultate  erzielt  hatten.  Izar  hat  ebenfalls  eine  positive  Reaktion 
bei  einem  mit  Echinokokkenflüssigkeit  vorbehandelten  Kaninchen  be- 
kommen. 

Bei  unseren  ersten  Versuchen  haben  wir  10  verschiedene,  im 
Bindungsversuch  deutlich  positiv  reagierende  Echinokokkenflüssig- 
keiten verwendet,  welche  von  Personen  stammten,  die  wegen  einer 
Hydatiden-Cyste  operiert  worden  waren.  Diese  Versuche,  bei  welchen 
wir  parallel  die  Hydatiden-Flüssigkeit,  sowie  das'  nach  den  ersten 
Angaben  von  Ascoli  und  Izar  hergestellte  Extrakt  verwendeten, 
fielen  sämtliche  negativ  aus. 

Bei  späteren  Versuchen,  welche  nach  neueren  und  genaueren  tech- 
nischen Angaben  ausgeführt  worden  sind,  haben  wir  einige  Erfolge 
erzielt,  niemals  aber  mit  der  Hydatiden-Flüssigkeit,  sondern  stets 
mit  dem  alkoholischen  Extrakt.  Es  ist  uns  aber  eine  Schwierigkeit 
begegnet,_  welche  die  Methode  jedes  praktischen  Nutzens  entkleidet, 
das  ist  die  Unbeständigkeit  des  doch  mit  allen  nötigen  Kautelen  her- 
gestellten Antigens.  Die  wirksamsten  Antigene  gehen  nämlich  sehr 
rasch  zugrunde,  ohne  daß  es  möglich  ist,  eine  Ursache  dafür  zu  finden. 

Brugxatelli  (1910)  hat  ebenfalls  die  Methode  von  Ascoli  bei 
der  Prüfung  der  Echinokokkensera  angewendet.  Seine  Untersuchungen 
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beziehen  sich  auf  neun  Sera:  in  7  Fällen  war  die  Bindungsreaktion 
positiv  und  in  7  Fällen  fiel  die  AscoLische  Reaktion  ebenfalls  positiv 
aus.  Leider  aber  waren  die  negativen  Reaktionen  widersprechend; 
bei  einem  Serum,  welches  keine  Bindungsreaktion  aufwies,  war  die 
AscoLische  Realction  positiv,  während  bei  einem  anderen  das  Gegenteil 
eintrat.  In  einem  anderen  Bericht,  der  9  Fälle  umfaßt,  wird  hervor- 
gehoben, daß  die  AscoLische  Methode  einen  nur  geringen  Unterschied 
(1 : 1)  konstatieren  läßt. 

Daraus  kann  geschlossen  werden,  daß  der  Methode  von  Ascoli 
gegenüber  der  Bindungsreaktionsmethode  in  bezug  auf  die  Diagnose 
der  Echinokokkose  kein  nennenswerter  Vorteil  zukommt.  Unter  solchen 
Umständen  erachten  wir  es  als  überflüssig,  auf  die  Einzelheiten 
dieser  Reaktion  einzugehen,  welche  von  derjenigen,  die  von  Ascoli 
zur  Untersuchung  des  Serums  in  Syphilis-  und  Krebsfällen  verwendet 
wurde,  kaum  differiert. 

Das  mit  Aethyl-  oder  Methylalkohol  versetzte  Hydatiden-Antigen  wird 
zuerst  mittels  einiger  normaler  Sera  und  eines  Hydatiden-Serums  austitriert. 
Das  zu  prüfende  Serum  wird  auf  1 : 20  verdünnt  und  dann  mit  der  entsprechen- 
den Verdünnung  des  Extraktes  der  Echinokokkenflüssigkeit  im  Verhältnis  von 
1 : 9  vermischt.  In  einem  anderen  Röhrchen  wird  zu  derselben  Menge  Serum 
1  ccm  destilliertes  Wasser  zugesetzt.  Die  Röhrchen  werden  dann  1^/2 — 2  Stunden 
lang  im  Brutschrank  bei  37 "  belassen  oder  im  Wasserbad  1  Stunde  lang  bei 
50''  erwärmt.  Darauf  wird  die  Oberflächenspannung  der  beiden  Mischungen 
mittels  des  Stalagmometers  von  Traube  bestimmt,  welches  vor  jedem  Versuch 
vollständig  gereinigt  und  getrocknet  werden  muß.  Selbstverständlich  wird  in 
jedem  Falle  ein  Kontrollversuch  mit  einem  normalen  Serum  ausgeführt. 

Im  Falle  einer  positiven  Reaktion  gibt  die  Mischung,  welche  das 
zu  prüfende  Serum  enthält,  eine  viel  höhere  Tropfenzahl  als  diejenige 
des  normalen  Serums.  "Wenn  der  Unterschied  nur  II/2  Tropfen  be- 
trägt, so  ist  die  Reaktion  als  negativ  oder  zweifelhaft  zu  betrachten. 

Vergleichende  Werte  der  verschiedenen  Laboratoriums- 
verfahren zur  Diagnose  der  Echinokokkose. 

Auf  den  Wert  der  Meiostagminreaktion  werden  wir  nicht  ein- 
gehen, denn  diese  Methode  bietet  keinerlei  Vorteile.  Dasselbe  darf 
von  der  passiven  Anaphylaxie  gesagt  werden;  wie  schon  hervorge- 
hoben, gibt  es  in  der  Echinokokkose  eine  Avirkliche  passive  Anaphy- 
laxie, wir  wissen  aber  nicht,  ob  der  Nachweis  von  anaphylaktischen 
Antikörpern  im  Echinokokkenserum  dazu  bestimmt  ist,  später  einmal 
die  anderen  Verfahren  zu  ersetzen. 

Es  bleiben  also  die  Bestimmung  der  leukocytären  Formel,  sowie 
die  Präzipitih-  und  Lysinreaktionen  übrig. 

Es  muß  noch  einmal  daran  erinnert  werden,  daß  die  Eosinophilie 
nur  dann  zu  berücksichtigen  ist,  wenn  alle  Faktoren,  die  dieselbe 
hervorzurufen  vermögen,  ausgeschaltet  werden  konnten.  Man  darf 
ebenfalls  nicht  vergessen,  daß  gewisse  Darmparasiten,  wie  dieOxyuren, 
übersehen  werden  können,  da  ihre  Eier  nur  selten  in  den  Faeces  vor- 
gefunden werden.  Andererseits  zeigen  unsere  eigenen  Beobachtungen, 
sowie  diejenigen  von  Menetrier  &  Maranon,  daß  eine  leichte,  oder 
sogar  eine  stark  ausgesprochene  Eosinophilie  durch  eine  Hydatiden- 
Cyste  hervorgerufen  werden  kann,  die  zu  diagnostizieren  auf  Grund 
der  klinischen  Erscheinungen  nicht  möglich  war. 

Schon  bei  unseren  ersten  Untersuchungen  haben  wir  mit  Boidin 
konstatiert,  daß  der  Eosinophilie  nicht  die  gleiche  Bedeutung  zu- 
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kommt,  wie  der  Bindungsreaktion ;  wurde  sie  doch  bei  gewissen 
erwiesenen  Kranken  nicht  beobachtet.  Das  Fehlen  eines  Parallelis- 
mus  zwischen  der  leukocytären  Formel  und  dem  Ausfall  der  Komple- 
mentbindungsreaktion  ist  seither  von  vielen  Autoren  bestätigt  worden. 

Wie  schon  erwähnt,  fällt  auch  die  Präzipitinreaktion  sehr  oft, 
nämlich  in  2/3  der  Echinokokkosefälle,  negativ  aus. 

Chauffard  &  Cl.  Vincent  haben  auf  Grund  der  Dissoziation  der 
verschiedenen  Reaktionen  folgende  biologische  Typen  der  Echino- 
kokkose unterschieden:  die  vollständigen  Formen  (Eosinophilie 
und  Bindungsreaktion);  die  dissoziierten  Formen  (Bindungs- 
reaktion ohne  Eosinophilie);  die  latenten  Formen  (keine  Eosino- 
philie und  keine  Bindungsreaktion).  Bei  diesen  letzteren  Formen  wäre 
nach  den  Autoren  die  Toxizität  nur  deshalb  latent,  weil  sie  eine 
lokale  ist;  es  handele  sich  um  eine  eingeschlossene  hydatische  Toxi- 
zität, welche  über  die  Grenzen  der  Hydatiden  -  Membran  nicht 
hinausgeht.  Es  ist  aber  einleuchtend,  daß  diese  biologische  Klassifi- 
zierung dadurch  zu  vervollständigen  ist,  daß  auch  dabei  die  Resultate 
der  Präzipitinreaktion  berücksichtigt  werden  müssen. 

Trotz  der  häufigen  Dissoziation  der  verschiedenen  biologischen 
Reaktionen  in  der  Echinokokkose,  müssen  wir  betonen,  daß  die  Bin- 
dungsreaktion immer  oder  fast  immer*)  eine  positive  ist,  wenn  die 
beiden  anderen  Reaktionen  positiv  ausgefallen  sind.  Sie  fällt  auch 
häufig  positiv  in  Fällen  aus,  wo  der  Nachweis  der  Eosinophilie  oder 
der  Präzipitinreaktion  kein  Resultat  ergeben  hat.  Es  ist  also  unbe- 
streitbar, daß  die  Bindungsreaktion  die  Grundlage  aller  Methoden 
zur  Diagnose  der  Echinokokkose  bildet.  Dadurch  aber  soll  die  voll- 
ständige Untersuchung  des  Blutes  in  Verdachtsfällen  nicht  ausge- 
schlossen werden,  denn  die  Diagnose  wird  um  so  sicherer  sein,  je 
mehr  Momente  zu  ihrer  Stütze  herbeigezogen  werden. 
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V. 


Die  Filarien  des  Menschen. 

Von 

Prof.  Dr.  Fülleborn 

in  Hamburg. 

Mit  6  Tafeln  und  41  Figuren  im  Text. 
(Inhaltsübersicht  siehe  Seite  340 — 41). 


Einleitende  Bemerkungen*). 
A.  Zur  Morphologie  und  Systematik  der  erwachsenen  Würmer**). 

Filarien  sind  zu  den  Nematoden  gehörige  Würmer  von  faden- 
förmiger Gestalt. 

Die  Männchen  sind  von  den  Weibchen  schon  makroskopisch 
durch  ihre  erheblich  geringere  Größe  und  durch  das  oft  korken- 
zieherartig eingerollte  Schwanzende  zu  unterscheiden  (Fig.  1).  Am 
Körperende  befindet  sich  auch  die  Anogenitalöffnung  der  Männchen 
mit  den  beiden,  in  Form  und  Größe  ungleichen  Spicula,  winzigen,  nur 
mikroskopisch  erkennbaren  Chitinstäbchen,  welche  bei  der  Begattung 
aus  jener  Oeffnung  hervorgestreckt  werden  und  zur  Ueberleitung  des 
Spermas  in  die  weiblichen  Genitalien  dienen.   Die  Gestalt  und  die 


*)  Die  kleingedruckten  Zahlen  beziehen  sich  auf  die  Nummern  des  dieser 
Arbeit  angefügten  Literaturverzeichnisses  ;  ein  „S."  neben  der  Zahl  bezeichnet  die 
Seite,  auf  der  die  zitierte  Stelle  sich  in  der  angezogenen  Publikation  befindet, 
„zit.  n.'"  ist  Abkürzung  für  „zitiert  nach".  Hinter  Autoren-Namen,  die  mit  nur 
einer  Arbeit  im  Literaturverzeichnis  vermerkt  sind  —  wo  also  Mißverständ- 
nisse ausgeschlossen  waren  —  ist  die  Zahl  in  der  Regel  fortgelassen. 

**)  Die  kurzen  Bemerkungen  über  den  Bau  der  erwachsenen  Filarien,  die 
hier  dieser  für  den  Arzt  zusammengestellten  Arbeit  vorausgeschickt  sind,  berück- 
sichtigen nur  die  für  die  Differentialdiagnose  zwischen  den  Filarien  des  Menschen 
hauptsächlich  in  Betracht  kommenden  Punkte ;  wegen  genauerer  Angaben  über 
die  Anatomie  der  erwachsenen  Filarien  (resp.  Nematoden)  —  die  mikroskopi- 
schen Larvenstadien  werden  im  Text  ausführlich  besprochen  —  sei  auf  die 
Lehrbücher  der  Zoologie  und  die  unter  Nr.  24  und  137  zitierten  Arbeiten  ver- 
wiesen. 

Von  älteren  zusammenfassenden  Bearbeitungen  über  die  Filarien  des  Men- 
schen ist  die  treffliche  Monographie  von  Penel  (1903)  in  erster  Linie  zu  er- 
wähnen; eine  neuere  in  holländischer  Sprache  ist  von  Flu  (1911)  verfaßt.  Für 
die  Filarien  der  Haustiere  ist  besonders  das  Handbuch  von  Railliet  (1895) 
zu  nennen,  für  die  Filarien  anderer  Tiere  die  unter  Nr.  2  zitierte  Arbeit. 
A  k  •  Klinik  und  Therapie  der  Filarienkrankheiten  ist  in  der  vorliegenden 
Arbeit  nur  kurz  gestreift,  da  alle  Handbücher  der  Tropenmedizin  darüber  in- 
lormieren. 
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Maße  der  Spicula  und  ebenso  die  Form  und  Anzahl  der  in  der  Um- 
gebung der  Anogenitalöffnung  und  daliinter  befindlichen  Tastpapillen 
der  Männchen  geliören  zu  den  wichtigsten  systematischen  Unter- 
scheidungsmerkmalen (cf.  Fig.  32). 

Man  unterscheidet  bei  den 
Schwanzpapillen,  deren  Anzahl 
und  Ausbildung  bei  ein  und 
derselben  Art  nicht  immer  kon- 
stant ist,  große  und  kleine,  prä- 
anale und  postanale  —  die  in 
der  Nachbarschaft  des  Anus 
^"  ■*  l)efindlichen    werden    auch  als 

paranale  zusammengefaßt  — 
mediane  und  laterale;  die  letz- 
teren liegen  bei  manchen  Arten 
in  einem  bei  Seitenansicht  „flügei- 
förmig" aussehenden  Cuticular- 
anhang  zu  beiden  Seiten  des 
Schwanzendes*)  (cf.  Fig.  32). 

Die  relativ  großen 
Weibchen,  deren  Körper- 
inneres fast  ganz  von  dem, 
meist  in  zwei  Schläuche 
gegabelten ,  Tausende  von 
Eiern  und  Embryonen  ent- 
haltenden Uterus  angefüllt 
ist,  entleeren  ihr  Blut  durch 
eine  dicht  am  Vorderende 
gelegene  Oeffnung;  auch 
die  Lage  dieser  „Vulva- 
Oeffnung"  ist  differential- 
diagnostisch von  Wichtig- 
keit. Die  Ausmündung  des 
bei  beiden  Geschlechtern 
den  Körper  durchziehenden 
Darmkanals  liegt  auch  bei 
den  Weibchen  nahe  dem 
Körperende  (dem  erwach- 
senen Dracunculus  ?  fehlt 
die  Analöffnung). 

Von  anderen  wichtigen 
Unterscheidungsmerkmalen 
seien  noch  die  freilich  vom 
Kontraktionszustande  des 
Wurms     nicht  unbeein- 
flußte   Gestalt  des  Vorder- 
und  Hinterendes  und  die 
für  manche  Arten  charak- 
teristischen   V  erdickungen 
der  Körperhaut  (Cuticula) 
erwähnt;  auch   die  um   die  terminale  Mundöffnung  bei  manchen 
Arten  nachweisbaren  „Lippen"  und  „Mundpapillen"  resp.  die  übrigen 
am  Vorderende  vorkommenden  Papillen  werden  für  die  Differential- 


Fig.  1.  Dirofilaria  immitis  aus  dem  Herzen 
des  Hundes  in  natürlicher  Größe;  daneben  das 
Vorderende  des  5  und  die  Hinterenden  von  5 
und       10-mal  vergrößert. 


*)  Vgl.  hierzu  jedoch  Fülleborn 
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diao"iiose  benutzt,  ebenso  noch  einige  andere  Strulituren  und  deren 
relative  Lage*).  Einen  guten  Anhaltspunkt  für  die  Differentialdiaguose 
der  erwachsenen  Weibchen  liefert  endlich  die  Untersuchung  der  aus 
ihren  Geburtswegen  entleerten  reifen  Larven,  welche  meist  füi'  die 
einzelnen  Arten  charakteristische  Unterschiede  aufweisen. 

Die  Familie  der  Filariidae  zählt  mehrere  G-attungen. 
Von  diesen  kommt  speziell  für  den  Menschen  hauptsäclilich  die  Gattung 
Filaria  in  Betracht,  der  in  vielen  Lehrbüchern  überhaupt  alle  beim 
Menschen  schmarotzende  Arten  zugezählt  werden,  und  wenn  im 
folgenden  schlechtweg  von  „Filarien"  die  Eede  ist,  so  ist  dies  in 
demselben  Sinne  gemeint.  Von  anderen  Autoren  wird  der  Medina- 
wurm statt  Filaria  medinensis  als  Dracunculus  medinensis  bezeichnet 
und  vielleicht  wird  man  den  mit  noch  mehr  Synonymis  bezeichneten 
Wurm  noch  weiter  umtaufen,  da  er  nach  Leuckart  und  zur  Strassen 
nahe  verwandtschaftliche  Beziehungen  zu  Ichthyonema  hat.  Ferner 
wurde  von  Eailliet  &  Henry  in  jüngster  Zeit  die  Systematik  der 
Filariidae  revidiert  und  aus.  Filaria  volvulus  wurde  Onchoccerca  vol- 
vulus,  aus  Filaria  perstans  wurde  Acanthocheilonema  perstans**)  und 
aus  Filaria  magalhäesi  wurde  Dirofilaria  magalhäesi.  Zu  Dirofilaria 
werden  von  Eailliet  &  Henry  auch  die  frühere  Filaria  immitis  und 
die  von  diesen  Autoren  davon  abgetrennte  D.  repens  des  Hundes  ge- 
rechnet ;  in  bezug  auf  die  Systematik  der  übrigen  Filariidae  der  Tiere 
(resp.  der  ausnahmsweise  auch  beim  Menschen  gefundenen  Arten) 
verweise  ich  auf  Railliet  &  Henry  und  die  unter  den  Nummern  2 
und  38  des  Literaturverzeichnisses  angegebenen  Arbeiten***). 

Einige  für  den  Arzt  in  bezug  auf  die  Unterscheidungen  der 
wichtigsten  Arten  besonders  in  Betracht  kommende  Anhaltspunkte 
sind  auf  der  anliegenden  Tabelle f)  vermerkt;  genauere  zur  Diffe- 
rentialdiagnose dienende  Angaben  finden  sich  in  den  Spezialabschnitten 
des  Textes. 

Die  bei  allen  Wirbeltier-Gruppen  und  auch  bei  Wirbellosen  (Cölenteraten) 
in  sehr  zahlreichen,  aber  bisher  noch  ganz  ungenügend  bekannten  Arten  vor- 
kommenden Filarien  interessieren  uns  in  diesem  Zusammenhange  nur  insoweit  als 
sie  zum  Verständnis  der  im  Menschen  parasitierenden  beitragen.  Besonders  zwei 
Arten  von  Hundefilarien  kommen  in  diesem  Sinne  in  Betracht :  die  im  Unter- 
hautbindegewebe  lebende  relativ  kleine  Dirofilaria  repens  und  die  erheblich  größere 
Dirofilaria  immitis,  die  oft  zu  Dutzenden  zusammengeknäult  im  rechten  Herzen 
des  Hundes,  dieses  fast  ganz  ausfüllend,  sich  aufhält  (cf.  Fig.  1).  Beide  Arten 
sind  bereits  in  Italien  recht  häufig,  und  in  Ostasien  erliegen  der  Immitis  zahl- 
reiche Hunde.  Sowohl  Dirofilaria  repens,  wie  immitis  werden,  älmlich  wie 
Filaria  bancrofti,  durch  Mücken  übertragen. 

Ob  die  Füarien  des  Menschen  auch  bei  Tieren  vorkommen,  ist  bis  auf  den 
auch  sonst  vielfach  eine  Ausnahmestellung  einnehmenden  Medina-Wurm  einstw^eilen 
noch  nicht  erwiesen.  Das  Vorkommen  von  Mikrofilarien  im  Affenblut,  die  im 
gewöhnlichen  Trockenpräparat  der  Microfilaria  perstans  und  demarquayi 

gUchen,  beweist  bei  der  oft  großen  Aehnliehkeit  der  Larvenformen  ver- 

*)  Siehe  Ankett,  Dutton  &  Elliott. 

**)  Für  Acanthocheilonema  perstans  gebrauche  ich  im  Texte  noch  den  alten 
Namen  Fil.  perstans,  um  das  bereits  fast  fertig  gedruckte  Konzept  nicht  durchweg 
andern  zu  müssen. 

**)  Microfilaria  als  Gattungsname  angewandt  (z.  B.  Microfilaria 
P*^fT.^"^  Penel  1905;  ist  als  provisorische  Sammelgruppe  für  solche  Arten  ein- 
geführt, von  denen  bisher  nur  die  Larven  aber  nicht  die  zugehörigen  erwachsenen 
Würmer  bekannt  sind. 

t)  Die  Umrißfiguren  für  die  Vorder-  und  Hinterenden  von  Perstans  und 
yemarquayi  sind  mit  Benutzung  der  Figuren  der  unter  145,  54,  199  zitierten 
Arbeiten  gezeichnet. 
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>vlclitij*st4i 


Name 
des  Wurmes 


Geographische 
Verbreitung 


Einige  Kennzeichen  des  erwachsenen  Wurmes 
(Vl)edeutet  die  Lage  der  Vulva-Oeffnungj 


Filaria 
baucrofti 


In  sehr  vielen  tro- 
pischen und  sub- 
tropischen Län- 
dern 


A.  Deren  Larven  iL 

Aussehen  wie  weißes  Pferdehaar;  $  ca.  fingerlang,  (j  ca. 
halb  so  lang  wie  5 


ca.  40:1 


Kopf  $ 


Filaria  loa 


Beschränkte  Ge- 
biete des  tropi- 
schen West- 
Afrika 


Erheblich  kürzer,  aber  viel  dicker  wie  F.  bancrofti 


V 


Kopf  9 


nur  ca.  20:1 


TautropfenartigJ 
Cuticidar-  i 
Verdickungen  i 


Filaria 
perstans 
(Acantlio- 
cheilouema 
perstans) 


Große  Gebiete  des 
tropisch.  Afrika; 
in  Südamerika 
Britisch  Guayana 


Fast  so  lang  wie  F.  bancrofti,  aber  noch  dünner 
V 


Kopf  $ 


ca.  40 :  1 


Schwanzende.  In  Dorsovent 
tral- Ansicht  (cf  .d.  ob.,  stärke« 
vergr.  Fig.)  „doppelzipfligf 


Filaria 
deniarquai 


Westindien  und 
Britisch  Guayana 


Ebenso  lang  wie  F.  perstans,  aber  etwa  doppelt  so  dick : 


c 


ca.  40:1 


Kopf  $ 


JRundliches  Schwänzende  ^ 
(daneben  stärker  vergrößertr 


B.  Deren  Larven  bisher  im  Blute  nicht  sicher  naob 


Onchocerea 
Tolvuius 


Tropisches  West- 
Afrika  u.  Hinter- 
land 


Durch  Sitz  in  Hautknoten  mit  anderen  Arten  nicht  z: 
verwechseln 


ca.  40:1 


Tonnenreifenartige  Cuticiüarverdickungen  des '} 


C.  Deren  Larven  sicher  nicht  ins  Blut  gelangen,  senden 


Dracunculus 
medinensis 


Viele  tropische 
und  subtropische 
Gegenden  der 
alten  Welt;  ver- 
einzelt auch  Süd- 
amerika 


Aussehen  wie  .30—100  cm  lange  Darmsaite;  wegen  Groß* 
und  klinischen  Erscheinungen  mit  den  anderen  Artex 
nicht  zu  verwechseln 
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Filarieii  des  Meiiseheii. 


Einige  Kennzeichen  der  Larven  (Mikrofilarien) 


Die  Larven 

Sitz  der 

über- 

erwachsenen 

tragende 

Würmer 

Zwischen- 

beim 

wirte 

Menschen 

Wichtigste 
kUnische 
Symptome 


Blute  nachweisbar  sind. 

Mf.  nocturna'i 
und  turnuslose 
Varietät  im 
dicken  Hämato- 
xylin  -  Trocken- 
präparat : 

a)  Lage  in  gerun- 
deten Windungen 
(wie  „Metallspan" ). 
b)  Letzte  Schwanzspitze  kernfrei. 
(in  Azur-IE- Präparat:  G'-Zelle  relativ  klein.) 
^  ca.  400  : 1 


Mf.  di- 
urna  im 

dicken 
Hämato- 

xyhn- 
Trocken- 
präparat : 

a)  Lage  zerknittert  (wie  „nasser  Wollfaden"). 

b)  Letzte  Schwanzzelle  am  Schwanz  ende. 

(In  Aziu--n-Präparat:  G^-Zelle  sehr  groß.)  400-1 


Einzelne    In  den  Lymph- 
Mücken-    Lymph-  Stauungen: 
arten      gefäßen  Lymphdrüsen- 
und  Schwellungen 
Lymph-    (harte  und  vari- 
drüsen     köse) ;  chylöse 
Ergüsse,  (Chyl- 
'  urie,  Chylocele 

etc.);  Filarien  -  Abszesse ;  Filarien- 
Funiculitis  u.  Orchitis;  Prädisposi- 
tion zu  tropischer  Elephantiasis. 
Augenerkrankungen  (?) 


Be- 
stimmte 
Stech- 
fliegen 
(Chry- 
sops- 
arten) 


Im  Binde- 
gewebe 


Unter  der  Haut 
resp.  der  Con- 
junctiva  wan- 
dernde Wür- 
mer ;  Calabar- 
schweUungen ; 
Filarienabszes- 
se;  „Filarien- 
fieber«  (?) 


Mf.  perstans 
(stark  geschrumpftes 
Exemplar). 


a)  Schwanz  stumpf  (wie  „hinten  abgeschnitten"). 

b)  Letzte  Schwanzzelle  am  Schwanzende. 

ca.  400:1 


Mf.  demarquai 
(stark  geschrumpftes 
Exemplar). 


a)  Schwanz  spitz. 


b)  Letzte  Schwanzspitze  kernfrei.        ca.  400  : 1 


Sehr 
wahr- 
scheinlich 
Mücken 


Im  Binde- 
gewebe 


Sehr 
wahr- 
scheinlich 
Mücken 


Im  Binde- 
gewebe 


Zuweilen  an- 
scheinend Ca- 
labarschwellun- 
gen  u.  Filarien- 
abszesse;  „Fi- 
larienfieber"  (?) 


gewiesen  sind,  aber  vielleicht  dorthin  gelangen. 

Wahr- 
scheinlich 

blut- 
saugende 
Arthro- 
poden 


Groß^ungescheidet,  spitzschwänzig. 


ca.  400 : 1 


In 
bindege- 
webigen 
Haut- 
knoten 


Fibromartige 
(selten  verei- 
ternde) Haut- 
tumoren, meist 
am  seitlichen 
Thorax 


von  dem  Weibchen  direkt  nach  außen  entleert  werden. 


Sehr  groß  und  überhaupt  nicht  mit  den  anderen 
Arten  zu  verwechseln.  nur  ca.  200:1 


Cyclops- 

Im  Binde- 

Krebs- 

gewebe 

chen  (mit 

Trink- 

wasser) 

Geschwür  infol- 

fe  des  die  Haut 
urchbrochen- 
den  5  Wurmes ; 
eventuell  an- 
schließende 
Eiterungen 
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schiedener  Arten  jedenfalls  noch  nicht  die  Jdentität  der  Elterntiere un- 
möglich wäre  das  Vorkommen  von  Mikrofilarien  des  Menschen  bei  Tiereu 
andererseits  aber  auch  nicht,  da  in  Tieren  schmarotzende  Filarien  (wie  die 
Filaria  conjunctivae  der  Equiden)  gelegentlich  in  Menschen  angetroffen  werden". 

B.  Biologisches. 

Die  im  Mensclieii  parasitierenden  Filarien  sind  lebendiggebärend; 
das  früher  angenommene,  gelegentliche  Abgehen  von  Eiern  an  Stelle 
von  fertig  ausgebildeten  Larven  dürfte  nicht  stattfinden  (cf.  S.  234). 

Die  Larven  (Mikrofilarien)  sind  mikroskopisch  kleine  schlangen- 
ähnliche Würmchen  und  gelangen,  soweit  sie  uns  hier  angehen,  bei 
den  Gattungen  Filaria,  Acanthocheilonema  und  Dirofilaria  und  viel- 
leicht auch  bei  Onchocerca  in  das  Blut  des  Trägers;  da -diese  ,,Blut- 
mikrofilarien"  die  Dicke  eines  roten  Blutkörperchens  nicht  über- 
schreiten, können  sie  durch  alle  Kapillaren  des  Körpers  passieren, 
ohne  zu  Verstopfungen  der  letzteren  Anlaß  zu  geben*).  Außer  im 
Blut  trifft  man  gelegentlich  Mikrofilarien  auch  in  der  Lymphe  —  wo- 
hin die  vom  Muttertier  abgelegte  Brut  mit  Ausnahme  der  im  Hunde- 
herzen parasitierenden  Immitis  zuerst  gelangen  muß  —  und  ferner 
im  Urin,  im  Speichel  und  in  anderen  Körperflüssigkeiten  (cf.  S.  245). 

Eine  später  ausführlich  zu  besprechende  Eigentümlichkeit  dieser 
Blutmikrofilarien  ist  es,  daß  manche  von  ihnen  besonders  des  Nachts, 
andere  am  Tage,  entweder  ausschließlich  oder  doch  in  ausgesprochen 
größerer  Anzahl  im  peripheren  Blute  angetroffen  werden,  während 
bei  noch  anderen  Arten  ein  solcher  quantitativer  Unterschied  zu  ver- 
schiedenen Stunden  nicht  vorhanden  ist.  Nach  diesem  periodischen 
Auftreten  spricht  man  von  einer  Microfilaria  nocturna,  diurna  und 
perstans  (siehe  die  Tabelle  auf  S.  188  u.  189). 

Bei  der  Gattung  Dracunculus  sind  •  die  Larven  zwar  ebenfalls 
mikroskopisch  klein,  aber  ganz  erheblich  größer  als  die  eben  be- 
sprochenen, sie  gelangen  jedoch  auch  nicht  in  das  Blut  des  Trägers, 
sondern  werden  aus  dem  Vorderende  des  die  Haut  durchbrechenden 
Muttertieres  direkt  nach  außen  entleert. 

Bei  allen  bisher  bekannten  Filarien  ist  für  die  "Weiterentwicke- 
lung der  Brut  der  Uebergang  auf  einen  Zwischenwirt  notwendig;  d.  h. 
Filarien  können  sich  innerhalb  des  Menschen  und  an- 
derer Wirbeltiere  nicht  direkt  vermehren. 

Der  Zwischenwirt  ist  bei  denjenigen  Arten,  deren  Mikrofilarien 
in  das  Blut  gelangen,  wohl  stets  ein  blutsaugender  Arthropode,  denn 
ohne  die  Vermittlung  eines  Blutsaugers  könnte  die  Filarienbrut  kaum 
aus  dem  ursprünglichen  Träger  zwecks  Weiterverbreitung  in  ein 
anderes  Wirbeltier  übertragen  werden.  Für  einige  Angehörige  der 
Gattungen  Filaria  und  Dirofilaria  sind  Mücken  auch  bereits  zweifel- 
los als  Zwischenwirte  nachgewiesen;  in  letzteren  wachsen  die  Mikro- 
filarien bis  zu  einem  gewissen  Grade  heran,  um  dann  gelegentlich 
des  Stichs  der  Mücke  in  ihren  definitiven  Wirt,  wo  sie  zu  er- 
wachsenen Geschlechtstieren  ausreifen,  zu  gelangen.  Microfilaria  loa 
entwickelt  sich  in  gewissen  Stechfliegen  weiter;  für  Onchocerca  wird 
die  Uebertragung  durch  solche  vermutet,  doch  wäre  auch  an  andere 
Blutsauger  zu  denken  (vgl.  S.  268). 


*)  Vgl.  jedoch  S.  191/92. 
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Bei  Draciiiiculus  gelangt  die  aus  dem  Körper  des  Wurmes  ins 
Wasser  entleerte  Brut  in  winzige  Krebschen  (Cyclops-Ai'ten),  wächst 
in  diesen  etwas  heran,  um  endlich,  zugleich  mit  dem  Zwischenwirt 
durch  Trinkwasser  in  den  Magendarmkanal  des  Menschen  oder  eines 
anderen  geeigneten  Wirtes  gelangt,  sich  zum  reifen  Wurm  zu  ent- 
wickeln. 

Die  Zeit,  welche  vom  Eindringen  der  jungen  Filarien  in  den 
Körper  des  Menschen  bis  zu  ihrer  Geschlechtsreife  vergeht,  ist 
eine  relativ  lange  und  zählt  nach  Monaten,  bei  manchen  Arten  offen- 
bar nach  Jahren;  Die  Lebensdauer  der  Geschlechtstiere  ist  über- 
haupt eine  sehr  lange;  abgestorbene  können  in  den  Geweben  ver- 
kalken. 

Ebenso  wie  die  Geschlechtstiere  sind  auch  die  Blutmikrofilarien 
sehr  langlebig;  sie  können  anscheinend  sogar  jahrelang  leben,  wenn 
sie  nicht  durch  interkurrente  Krankheiten  des  Wirtes  oder  aus  sontigen 
unbekannten  Gründen  vorzeitig  absterben. 

C.  Der  Sitz  der  erwachsenen  Filarien  im  Körper  des  Menschen  und 
die  durch  die  Würmer  hervorgerufenen  Krankheitssymptome. 

Der  Aufenthaltsort  der  erwachsenen  Filarien  ist  für  die  meisten 
im  Menschen  parasitierenden  Arten  das  Bindegewebe*).  Die  ver- 
breitetste  Art,  die  Filaria  bancrofti,  hält  sich  jedoch  als  Geschlechtstier 
im  Lymphgefäßsystem  auf  und  kann  durch  Verstopfung  desselben  zu 
einer  Reihe  schwerster  Erkrankungen  Veranlassung  geben ;  anderer- 
seits muß  jedoch  betont  werden,  daß  Symptome  infolge  von  L3^mph- 
gefäßverlegung  auch  bei  Bancrofti  keineswegs  immer  auftreten, 
sondern  daß  im  Gegenteil  nur  ein  Bruchteil  der  Bancrofti  träger 
infolge  der  Anwesenheit  des  Wurmes  wesentliche  Krankheitssymptome 
aufweist. 

Die  im  Bindegewebe  lebenden  erwachsenen  Filarien  sind  im 
allgemeinen  harmloser,  doch  sind  unsere  Kenntnisse,  wieweit  sie  zu 
Erkrankungen  Veranlassung  geben  können,  keineswegs  abgeschlossen ; 
gelegentliche  Abszesse  dürften  wohl  durch  alle  Filarienarten  hervor- 
gerufen werden  können.  Die  bei  Filariasis  auftretende  Eosinophilie 
deutet  ferner  auf  eine  Abwehr  des  Organismus  gegen  spezifische  Stoffe 
über  die  wir  freilich  bisher  noch  nichts  Genaueres  bei  Filarien  wissen 
(vgl.  S.  278  ff.). 

Lokale  Symptome  geringfügiger  Art  —  fibromartige  Knoten  im 
Unterhautzellgewebe  —  werden  durch  Onchocerca  hervorgerufen. 
Ernstere,  zuweilen  recht  gefährliche  Störungen  verursacht  dagegen  das 
die  Haut  durchbrechende  Dracunculus-Weibchen. 

Die  „Blutmikrofilarien",  die  manchmal  zu  vielen  Millionen  im 
Blute  zirkulieren,  so  daß  ein  Tropfen  Hunderte  davon  enthalten  kann, 
sind  merkwürdigerweise  im  allgemeinen  ganz  unschädlich,  weil  sie  wiegen 
ihrer  geringen  Dicke  die  Kapillaren  passieren  können.  Freilich  soll 
es  nach  manchen  Autoren  gelegentlich  doch  durch  die  Mikrofilarien 
(vielleicht  auch  durch  Filarieneier)  zu  Thrombosen  oder  sonstigen 


*)  Im  Herzen  des  Menschen  sind  mir  in  einem  einzigen  Falle  (Dirofilaria 
ma^alhäesi)  erwachsene  Filarien  aufgefunden  worden;  wahrscheinlich  handelt  es 
sich  um  eine  nur  gelegentlich  im  Menschen  parasitierende  Art  (Braun  2S  s.  30n). 
Ueber  die  Hundeherzfilarien  siehe  S.  187. 
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Schädigungen  kommen  (S.  282ff.);  jedenfalls  sind  unsere  An- 
schauungen auch  in  dieser  Beziehung  noch  nicht  völlig  geklärt. 

D.  Die  Diagnose  der  Filariasis. 

Eine  große  Bedeutung  für  den  Arzt  haben  die  Blutmikrofilarien 
aber  jedenfalls  vom  diagnostischen  Standpunkte,  da  durch 
sie  nicht  nur  das  Vorhandensein  von  erwachsenen  Filarien  erwiesen 
wird,  sondern  auch  die  spezielle  Art  der  Elterntiere  an  den  :Mikro- 
filarien  erkannt  werden  kann:  dies  ist  nach  dem  oben  über  die  ver- 
schiedene pathologische  Dignität  der  einzelnen  JFilarienarten  Er- 
wähnten von  praktischer  Bedeutung. 

Eine  klinische  Differentialdiagnose  durch  die  Untersuchung  der 
erwachsenen  Würmer  kommt  bei  der  Gruppe  der  Blutmikrofilarien 
erzeugenden  Arten  wegen  des  versteckten  Sitzes  der  Elterntiere  nur 
selten  in  Betracht,  wennschon  gelegentlich  in  Abszessen  oder  bei 
Operationen  auch  ein  erwachsener  Wurm  aufgefunden  wird.  Nur 
Filaria  loa  macht  in  dieser  Hinsicht  eine  Ausnahme,  da  sie  bei  ihren 
Wanderungen  häufig  unter  der  Conjunctiva  des  Auges  oder  auch  sonst 
unter  der  Haut  bemerkbar  wird.  Ueber  die  ebenfalls  für  die  Spezial- 
diagnose  wichtigen  klinischen  Symptome  bei  den  Blutmikrofilarien  er- 
zeugenden Arten  siehe  die  Tabelle  S.  188/89  und  die  entsprechenden 
Sonderabschnitte  des  Textes. 

Onchocerca  ist  nach  Ausschälung  und  Aufschneiden  des  durch 
den  Wurm  hervorgerufenen  Hautknotens  ohne  weiteres  zu  diagnosti- 
zieren ;  vor  der  Exzision  kann  dieser  mit  einem  gewöhnlichen  Fibrom 
resp.  mit  dem  „Tumor  j  uxtaar ticularis"  verwechselt  werden. 

Dracunculus  medinensis  ist  bei  seinem  Durchbruch  durch  die 
Haut  mit  nichts  anderem  zu  verwechseln. 

Ein  Hinweis  auf  Filarieninfektion  ist  endlich  das  Vorhandensein 
starker  Eosinophilie;  freilich  wird  der  Wert  der  Eosinophilie  für  die 
Filariendiagnose  dadurch  verringert,  daß  .  Tropenresidenten  und  be- 
sonders Eingeborene  recht  häufig  Träger  von  Darmparasiten  sind,  die 
ja  ebenfalls  Eosinophilie  erzeugen. 

Bei  Leuten,  die  Europa  nicht  verlassen  haben,  hat  man  mit 
Filarieninfektion  so  gut  wie  niemals  zu  rechnen,  doch  bringen  die 
aus  den  Kolonien  Heimkehrenden  ziemlich  oft  solche  von  dort  mit. 

Wenn  wir  von  den  wenigen  Fällen  von  in  Südspanien  erworbenen  Bancrofti- 
Infektionen  absehen,  hat  es  sich  bei  in  Europa  vom  Menschen  akquirierteii 
Filarien  auch  gar  nicht  um  die  in  dieser  Arbeit  ausführlich  behandelten,  epidemio- 
logisch wichtigen  Arten  gehandelt,  sondern  um  ganz  vereinzelte  Befunde  seltener, 
resp.  wohl  nm-  zufällig  in  den  Menschen  versprengter  Arten.  Die  Mikrofüaria- 
befunde  Eeichmanns  bei  einem  Patienten,  der  Deutschland  nie  verlassen 

hatte,  werden  von  Füllebobx     als  Kunstprodukte  angesprochen. 

E.  Einige  geschichtliche  Notizen  über  die  medizinisch  wichtigen 

Filarien  *). 

Unter  den  Forschern,  welchen  wir  den  Ausbau  unserer  Kennt- 
nisse über  die  Filarien  des  Menschen  und  deren  medizinische  Be- 
deutung verdanken,  ist  in  allererster  Linie  Sir  Patrick  M.\nson  zu 
nennen.  Er  war  es  auch,  welcher  außer  zahlreichen  Beiträgen  über 

*)  Ausführlichere  Angaben  über  die  Entdeckungsgeschichte  der  menschlichen 
Filarien  bis  zum  Jahre  1905  finden  sich  bei  Penel        Ueber  Einzelheiten  siehe  • 
auch  die  Sonderabschnitte  dieser  Arbeit. 
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die  Morphologie  und  Biologie  der  Parasiten  eine  Weiterentwickelung 
der  Bancrofti-Mikrofilarien  in  Mücken  bereits  im  Jahre  1877  nach- 
gewiescn  hat,  wennschon  der  Uebertragungsmodus  erst  1900  durch  die 
von  den  trefflichen  Arbeiten  Th.  L.  Bancrofts  angeregten  Unter- 
suchungen Lows  und  James'  und  in  den  Einzelheiten  noch  später 
klargelegt  wurde. 

Ueber  durch  Mückenstiche  gelungene  Filarienübertragungen  auf 
Hunde  mit  D.  immitis,  deren  Entwickelung  sie,  unsere  Kenntnisse* 
wesentlich  bereichernd,  genau  studierten,  berichteten  zuerst  Grassi 
&  Noi);  einwandsfreie  derartige  Uebertragungen  erzielte  1904  Ban- 
CROFT  (genauere  Angaben  s.  S.  269). 

Die  Entdeckung  der  Mikrofilarien  im  Blute  verdanken  wir  Lewis, 
der  die  „Filaria  sanguinis  hominis"  1872  in  Indien  beobachtete;  wäh- 
rend sie  im  Chyloceleninhalt  bereits  1863  von  Demarquay  und  im 
chylurischen  Urin  1866  von  Wucherer  gesehen  waren. 

Während  die  erwachsene  Filaria  loa  schon  seit  Jahrhunderten  be- 
kannt war,  wurde  das  erste  Filaria  bancrofti-Exemplar  im  Jahre  1876 
von  Bancroft  nach  systematischem  Suchen  aufgefunden.  Die  Mikro- 
filarien von  Filaria  perstans  wurden  1891,  die  von  F.  demarquayi 
1897  von  Manson  als  besondere  Arten  abgetrennt;  die  zugehörigen 
erwachsenen  Würmer  wurden  1898  (Perstans  durch  Daniels)  und 
1902  (Demarquayi  durch  Ozzard  und  durch  Daniels)  beschrieben. 
Onchocerca  volvulus  wurde  1893  von  Leuckart  beschrieben. 

Der  Medina-Wurm  war  schon  seit  den  ältesten  Zeiten  bekannt. 
Die  Weiterentwickelung  der  Larven  im  Cyclo.ps  konnte  im  Jahre 
1869*)  Fedtschenko  in  seinen  durch  Leuckart  angeregten  Ver- 
suchen nachweisen ;  Uebertragungen  (auf  Affen)  mit  infizierte  Cyclops 
enthaltendem  Wasser  gelangen  dagegen  erst  1906  Leiter. 

Von  neueren  Arbeiten,  welche  unsere  Kenntnisse  über  die  Filarien 
des  Menschen  vertieft  und  bereichert  haben,  nenne  ich  hier  beson- 
ders die  von  Annett,  Audain,  Bahr,  Th.  L.  Bancroft,  B.  Blan- 
chärd,  Braun,  Brumpt,  Clarac,  Daniels,  Dutton,  Elliott,  Foley, 
Grassi,  Henry,  Külz,  L^iger,  Lebredo,  Leiper,  Looss,  Low, 
Matthies,  Nattan-Larrier,  Noi;,  Penel,  Prout,  Railliet,  Roden- 
waldt,  zur  Strassen,  Ward.  Ihre  xlrbeiten  und  die  zahlreicher 
anderer  Autoren  werden  in  den  folgenden  Abschnitten  häufig  erwähnt 
werden. 


Technisches  **). 

I.  Erwachsene  Filarien. 

Man  suche  nach  den  erwachsenen  Geschlechtstieren  von  Per- 
stans und  Demarquayi  auf  Grund  der  bisherigen  Erfahrungen  be- 
sonders im  retroperitonealen  Bindegewebe  (vgl.  S.  312  und  315),  wenn 
schon  sie  ebenso  wie  Loa  vielleicht  auch  unter  der  Haut  vorkommen 
mögen.  Loa  bevorzugt  anscheinend  die  Subcutis  der  Extremitäten- 
rückseiten resp.  die  dort  befindlichen  oberflächlichen  Aponeurosen  ; 
sie  wurden  jedoch  auch  an  allen  möglichen  anderen  Körperstellen  an- 
getroffen. Auf  Filaria  bancrofti  fahnde  man  in  den  geschwollenen 
Lymphdrüsen,  im  Samenstrang,  den  Hoden,  den  Nebenhoden  und 

*)  Vd.  Anra.        auf  S.  324/25. 
)  Vgl.  hierzu  auch  Lit.  Nr.  162,  55,  137,  80,  81,  89,  348. 
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deren  Hüllen,  in  der  Umgebung  der  Cysterna  chyli  und  im  elephantia- 
stischen  Gewebe  9.  Beim  Suchen  nach  den  dünneren  Arten  kann  man 
leicht  Nervenfasern  und  Bindegewebsstränge  für  Filarien  halten :  hat 
man  aber  wirklich  eine  Filarie  vor  sich,  so  wird  man  kaum  im  Zweifel 
sein,  um  was  es  sich  handelt;  überdies  besitzt  wahrscheinlich  Ban- 
crofti  im  frischen  Zustande  eine  auffällige  Klebrigkeit  i37^  8i, 

Zu  genauerer  Durchsicht  werden  die  verdächtigen  Organe  unter 
Flüssigkeit  präpariert,  in  der  sich  die  zarten  Gebilde  auch  leichter, 
ohne  sie  zu  zerreißen,  entwirren  lassen:  man  nehme  hierzu  jedoch 
niemals  gewöhnliches  Wasser,  in  dem  die  Würmer  verquellen,  sondern 
stets  nm-  0,9-proz.  (oder,  wie  Loossi38  297  empfiehlt,  1— 2-proz.) 
Kochsalzlösung,  doch  dürfen  sie  auch  darin  nicht  allzu  lange  bleiben, 
wenn  sie  nicht  geschädigt  werden  sollen.  Für  die  frische  Unter- 
suchung, die  den  Vorteil  bietet,  die  Messungen  an  ungeschrumpftem 
Material  ausführen  zu  können,  verwende  man  nach  dem  Vorschlage 
von  Looss  Blutserum  oder  Lymphe;  Bahr  benutzt  zur  Immobilisie- 
rung und  Streckung  der  Würmer  gelindes  Erwärmen.  Bei  der  Sek- 
tion achte  man  auch  auf  das  Vorkommen  der  nicht  seltenen  verkalkten. 
Würmer  (s.  Fig.  22,  S.  273). 

Die  Konservierung  erwachsener  Filarien  geschieht  am  besten  nach 
den  Vorschriften  von  Looss  i^'^,  i^s ;  j)[q  Würmer  werden  nach  Ab- 
spülen in  0,9-proz.  NaCl  in  70-proz.,  auf  50—60°  erhitzten  Alkohol 
(aber  nicht  kochenden  Alkohol,  da  dieser  die  Würmer  brüchig  macht; 
siehe  auch  S.  200)  gebracht,  der  nach  ca.  24  Stunden  durch  kalten 
von  derselben  Konzentration  ersetzt  wird.  Für  zur  mikroskopischen 
Betrachtung  bestimmte  Dauerpräparate  kommen  die  Filarien  aus  dem 
Alkohol  in  ein  Gemisch  von  100  Teilen  70-proz.  Alkohol  und  5  Teilen 
Glyzerin,  das  man  bis  zum  Verdunsten  des  Alkohols  in  einer  offenen 
Schale  (event.  im  Paraffinschrank  bei  ca.  50 — 55 ^  C)  stehen  läßt; 
endlich  Einschließen  in  Glyzeringelatine.  Zur  Färbung  empfiehlt  sich 
Hämatoxylin  *) ;  in  bezug  auf  die  Haltbarkeit  der  Färbung  von 
Glyzeringelatinepräparaten  ist  aber  Salzsäurekarmin  zweckmäßiger  1^'''^. 
Vor  Formalinkonservierung,  die  Daniels  empfiehlt,  warnt  Looss**). 

Da  manche  Arten,  wie  Bancrofti,  Perstans  und  Demarquayi,  in 
den  Sammlungen  äußerst  selten  sind,  empfiehlt  es  sich,  auf  das  kost- 
bare Material  einige  Mühe  zu  verwenden,  denn  genauere  Studien  sind 
nur  an  gut  konservierten  Exemplaren  möglich. 

Auch  auf  Schnitten  durch  Organe  findet  man  gelegentlich  er- 
wachsene Filarien,  zuweilen  sogar  in  überraschend  großer  Anzahl 


*)  Langes  Färben  mit  verdünnter  Hämatoxylin  -  Lösung ;  langsames  Diffe- 
renzieren mit  ganz  schwachem  HCl- Wasser ;  gutes  Auswaschen  in  Aqua  dest.,  um 
die  Reste  des  gelösten  Farbstoffes  vor  der  Neutralisation  zu  entfernen  —  sonst 
wird  die  Färbung  leicht  diffus ;  neutralisieren  mit  gewöhnlichein  Wasser,  dem 
eine  Spur  Ammoniak  zugesetzt  werden  kann.  Um  das  Eindringen  der  Präparier- 
flüssigkeiten zu  erleichtern  und  Schrumpfungen  bei  der  Aufhellung  mit  Glyzerin 
(siehe  oben)  zu  vermeiden,  empfiehlt  es  sich,  den  Wurm  vorher  in  Stücke  zu 
zerlegen ;  die  Stücke  lassen  sich  bei  der  Untersuchung  auch  leichter  „rollen" 
als  der  ganze  Wurm. 

Gut  mit  Hämatoxylin  gefärbte  Präparate  —  am  schönsten  sind  nur  ganz 
schwach  tingierte  —  die  man  am  besten  v  ö  r  und  nach  der  Aufhellung  mit 
Glyzerin  betrachtet,  zeigen  erheblich  mehr  als  ungefärbtes  Material. 

**)  Für  makroskopische  Demonstrationspräparate  ist  Formalin  rocht 
geeignet.  Bei  der  freilich  ziemlich  derben  Immitis  lieferte  mir  Fornialinmatcrial 
auch  mikroskopisch  noch  brauchbare  Präparate,  doch  ist,  wenn  man  die  Wahl  hat, 
heißer  Alkohol  als  Fixierungsmittel  sicher  vorzuziehen. 
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(vgl.  Fig.  23,  S.  276);  die  Technik  ist  die  für  Schnittpräparate  auch 
sonst  übliche. 

II.  Mikrofilarien. 
A.   Für  den  klinischen  Gebrauch  empfehlenswerte  Methoden. 

Für  die  Untersuchung  der  Blutmikrofilarien  zu  klinischen  Zwecken 
ist  die  Beachtung  folgender  Vorschriften  empfehlenswert: 

1)  Man  benutze  zu  Mikrofilarienuntersuchungen  keine  gewöhn- 
•  liehen  Blutausstriche  wie  man  sie  bei  Malaria  etc.  anfertigt,  son- 
dern ai'beite  stets  mit  dicken  Blutpräparaten.  Für  die  Untersuchung 
mancher  Feinheiten  mö- 
gen dünne  Ausstriche, 
wie  FoLEY  meint,  viel- 
leicht Vorteile  bieten: 
das  Blutquantum  eines 
gewöhnlichen  Ausstri- 
ches ist  bei  spärlichen 
Mikrofilarien  aber 
schon  an  sich  zu  gering 
und  überdies  bleibt  noch 
ein  Teil  der  Würmchen 
an  dem  ausstreichenden 
Objektträger  kleben,  so 
daß  der  nach  einem  ge- 
wöhnlichen Ausstrich- 
präparate gestellte  ne- 
gative Befund  dia- 
gnostisch wertlos  ist; 
manchmal  finden  sich 
fast  alle  Mikrofilarien 
eines  solchen  Präparates 
überhaupt  nur  am  Ende 
des  Ausstriches  (Fig.  2), 
und  wird  zufällig  der 
letzte  Blutrest  nicht  mit  ausgestrichen,  so  entgehen  sie  der  Beob- 
achtung. Endlich  ist  der  ganze  Habitus  der  Mikrofilarien  in  Aus- 
strichen nicht  derselbe  wie  im  regulären  dicken  Blutpräparat. 

Man  benutze  nur  ganz  fettfreie  Objektträger  (da  die  dicke 
Blutschicht  sich  sonst  leicht  ablöst),  bringe  ein  oder  mehrere  große 
Bluttropfen  darauf  und  verteile  sie  mit  der  Nadel  zu  einer  ca.  2  cm 
breiten  und  3  cm  langen  Fläche  1^2^  55. 

2)  Man  achte  darauf,  daß  das  Blutpräparat  möglichst  bald 
trocknet.  In  unseren  heimischen  Laboratorien  geschieht  dies  auch 
ohne  besondere  Anstalten  gewöhnlich  genügend  schnell,  bei  der 
feuchten  Tropenluft,  besonders  des  Nachts,  ist  es  aber  nicht  immer 
leicht  zu  erreichen  [in  die  Sonne  legen;  des  Nachts  vorsichtiges 
Erwärmen  über  einer  kleinen  Spiritusflamme*);  mit  Papier  oder 
dergleichen  fächeln,  wodurch  auch  die  Fliegen,  die  sonst  die  frische 
Schicht  oft  forttupfen,  verscheucht  werden].  Trocknen  die  Präparate 

.  *)  Man  hüte  sich  vor  zu  starkem  Erwärmen,  da  sonst  die  Schicht  später 
leicht  abplatzt  und  die  charakteristische  Lage  der  Mikrofilarien  auch  nicht  zu- 
stande kommt. 


Fig.  2.  Ende  eines  dünnen  Microfilaria 
bancrofti- Ausstriches  (Mikrophot.).  Die  Mikro- 
filarien Liegen  fast  alle  nur  am  Ende  des  Ausstriches 
und  haben  nicht  die  charakteristische  Gestalt. 
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Fig.  o.  1 11  t  e  u  c  Ii  t  e  i  1  r  u  p  e  ii  1  u  i  L 
(nachts)  zu  langsam  getrocknetes  dickes 
Präparat  von  Microfilaria  bancrofti 
(Mikrophot.).  Die  Mikrofilarien  sehen  eher  so 
aus,  als  ob  es  Microfilaria  loa  und  nicht  ban- 
crofti wären. 


ZU  laugsam,  so  können  die  Mikrofilarien  oft  bis  auf  die  Hälfte  und 
darüber  schrumpfen  und  die  für  die  Bancrofti  des  Trockenpräparales 

charakteristische  und  dif- 
ferentialdiagnostisch wich- 
tige Lage  geht  oft  verloren 
(cf.  Fig.  3  und  Tafel  IV). 

'S)  Die  gut  getrocknete 
Blutschicht  wird  durch  Ein- 
legen in  Aqua  dest.  von 
dem  Hämoglobin  befreit;  es 
dauert  bei  frischen  Prä- 
paraten*) kaum  eine  Mi- 
nute bis  die  rote  Schicht 
farblos  geworden  ist.  Durch 
vorsichtiges  Hin-  und  Her- 
bewegen der  Schälchen  wird 
der  Prozeß  beschleunigt, 
ebenso  dann,  wenn  mau  die 
Schichtseite  nach  unten 
legt,  aber  natürlich  so,  daß 
sie  den  Boden  des  Schäl- 
chens  nicht  berührt. 

4)  Das  enthämoglobini- 
sierte  Präparat  kommt  dann 
für  einige  Minuten  (besser  etwas  länger  als  kürzer)  in  Alkohol  absolutus, 
um  die  Schicht,  die  sonst  leicht  abschwimmt,  zu  härten  und  auch  für 
die  nachfolgende  Färbung  geeigneter  zu  machen ;  will  man  besonders 
schonend  arbeiten,  so  benutzt  man  zuerst  schwächere  Alkoholkonzen- 
trationen, jedoch  ist  dies  für  klinische  Zwecke  kaum  notwendig. 

5)  Die  Färbung  geschieht  am  besten  mit  Hämatoxylin  (ich  be- 
nutze gewöhnliches  BöHMERSches),  und  zwar  recht  kräftig,  um  auch 
die  diagnostisch  wichtige  Scheide  gut  hervortreten  zu  lassen.  "Bei  allzu 
stark  ausgefallener  Färbung  kann  man  leicht  mit  schwacher  HCl 
in  üblicher  Weise  differenzieren ;  die  so  behandelten  Präparate  geben 
sogar  besonders  klare  Bilder,  so  daß  ich  die  Differenzierung  mit  HCl 
regelmäßig  anwende. 

Eomanowsky-  resp.  Giemsafarbstoff  ist  für  die  Mikrofilarien- 
färbung  zu  klinischen  Zwecken  nach  meinen  Erfahrungen  nicht  zu 
empfehlen,  während  Foley  verdünnte  Giemsalösung  sogar  vorzieht. 
Zwar  färbt  sich  damit  oft  die  Scheide  prächtig  rot,  aber  häufig 
färbt  sie  sich,  zumal  in  dicken  Präparaten "^ß,  auch  gar  nicht  (vgl. 
S.  203  u.  212),  so  daß  Fehldiagnosen  im  Giemsapräparat  sehr 
leicht  möglich  sind  underfahrungsgemäßoft  vor  kommen; 
die  Mikrophotogramme  (Taf.  IV,  Fig.  14  a  und  b)  zeigen  ein  und  das- 
selbe Mikrofilarienexemplar  in  einem  sonst  guten  Giemsapräparat  und 
nach  erfolgter  Nachfärbung  mit  Hämatoxylin ! 

Zur  einwandfreien  Differentialdiagnose  zwischen  der  Larve  von 
Bancrofti  und  Loa  ist  häufig  die  S.  203  u.  204  beschriebene  Färbung 
mit  Azur  II  auch  für  den  Kliniker  unerläßlich. 


*)  Alte  Präparate  enthämoglobinisieren  sich  schlecht,  oft  nur  mit  Hilfe 
von  verdünnter  Essigsäure. 
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6^  Vor  der  Durchmusterung  bestreiche  man  die  ganze  Fläche  des 
(Tcfärbten  Präparates,  nachdem  man  es  an  der  Luft  (resp.  um  schneller 
zu  arbeiten  nach  Vorbehandlung  ;mit  Alkohol)  getrocknet  hat,  mit 
Immersionsöl,  welches  die  Schicht  aufhellt.  Das  Auflegen  eines 
Deckglases  ist  überflüssig  und  erschwert  nur  das  Arbeiten  mit  dem 
Marklerapparat.  Das  Aufsuchen  der  Mikrofilarien  führe  man  bei 
möglichst  schwacher  Vergrößerung  (etwa  bei  Leitz,  Linse  25  mm, 
Okular  3 ;  für  Perstans  und  Demarquayi  Leitz,  Linse  4,  Okular  1)  aus, 
und  untersuche  die  Mikrofilarien  zur  Differentialdiagnose  weiter  mit 
der  Immersionslinse.  Nach  sorgfältigem  Abwaschen  des  Immersionsöls 
mit  Xylol  kann  man  die  Präparate  uneingedeckt  aufbewahren  oder 
in  säurefreiem  Kanadabalsam  einschließen. 

7)  Von  Manson  ^^'^  wird  zwecks  schnelleren  Arbeitens  für  den 
Geübten  die  Untersuchung  des  enthämoglobinisierten,  noch  feuchten, 
ungefärbten  Präparats  empfohlen ;  ferner  wird  zur  Färbung  der 
unfixierten  Trockenpräparate  von  demselben  Autor  ein  ca.  einstündiges 
Einlegen  in  eine  auf  ca.  30  ccm  Wasser  3 — 4  oder  mehr  Tropfen 
einer  konzentrierten  alkoholischen  Fuchsinlösung  enthaltende  Misch- 
ung (wenn  nötig  mit  nachfolgender  Differenzierung  in  schwacher 
Essigsäure)  angeraten ;  die  Untersuchung  der  noch  feuchten  Präparate 
erfolgt  ohne  Deckglas.  Von  Daniels  wird  Karbolfuchsin  angeraten. 
FoLEY  empfiehlt  nach  kurzer  Fixierung  in  Alkoholäther  auch  Me- 
th3"lenblau  (das  freilich  die  Scheide  nicht  färbt). 

8)  Natürlich  ist  auch  die  Frischuntersuchung  von  Blut  und 
anderen  Körperflüssigkeiten  zur  Diagnose  trefflich  zu  verwenden.  Man 
erkennt  dann  die  Mikrofilarien  an  ihren  schlängelnden  Bewegungen 
■nd  in  dickeren  Blutschichten  wird,  man  durch  die  den  Blutkörperchen 
erteilte  Bewegung  auf  sie  aufmerksam.  Durch  die  Untersuchung  des 
frischen  Präparates  schützt  man  sich  davor,  fädige  Verunreinigungen 
für  Mikrofilarien  zu  halten,  was  oft  genug  im  Trockenpräparat  von 
Ungeübten  geschieht.  Für  die  Differentialdiagnose  zwischen  den  ver- 
schiedenen Mikrofilarienarten  ist  jedoch  andererseits  das  gefärbte 
Hämatoxylinpräparat  vorzuziehen,  zumal  die  dafür  wichtige  Scheide 
im  frischen  Blutpräparate  schwerer  zu  erkennen  ist,  als  man  annehmen 
sollte;  um  letztere  besser  sichtbar  zu  machen,  empfiehlt  Macken- 
2p;  zit.n.  162  Zusatz  vou  Uriu,  Heuermann  von  Essigsäure.  Handelt  es 
sich  um  die  Differentialdiagnoe  zwischen  Microfilaria  bancrofti  und 
loa,  so  kann  man  dem  frischen  Präparate  gleich  Azur  II  zusetzen 
(siehe  S.  202).  Um  allzu  bewegliche  Larven  zwecks  genauer  Be- 
trachtung zu  immobilisieren,  erhitzt  man  nach  dem  Vorschlage  von 
Loossi37  (len  Objektträger  ein  wenig  (ein  Streichholz  genügt)  (cf. 
S.  238). 

9)  Handelt  es  sich  um  die  Prüfung  von  mehr  durchsichtigen 
Flüssigkeiten,  wie  Urin,  Chyloceleninhalt  etc.,  so  wird  man  von  der 
(evtl.  durch  Absetzen  oder  Zentrifugieren  angereicherten)  Flüssigkeit 
zweckmäßig  recht  dicke  Schichten  frisch  untersuchen.  Im  chyl- 
urischen  Urin  sucht  man  im  Bodensatz  und  in  den  Coagulis  nach 
Mikrofilarien  ;  um  im  Urin  abgestorbene  leichter  zu  erkennen, 
empfiehlt  Looss^''^  bei  schwacher  Vergrößerung  und  mit  herabge- 
zogenem Diaphragma  zu  untersuchen,  wobei  sich  die  Mikrofilarien 
gut  abheben. 
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B.  Für  Laboratoriumszwecke  in  Betracht  kommende  Methoden. 
1.  Anreicherung  der  Mikrof ilarien. 

a)  Handelt  es  sicJi  um  die  schnelle  Gewinnung  von  Mikiofilarien 
in  kleineren  Mengen,  so  zentrifugiere  man  das  frisch  aus  der  Olir- 
oder  Fingerwunde  in  U-Röhrchen  aufgesogene  Blut  sogleich  nach  der 
Blutentnahme.  Ist  das  Blut  vor  dem  Zentrifugieren  schon  fest  im 
Röhrchen  geronnen,  so  lockere  man  erst  das  Koagulum  am  Röhrchen- 
ende mit  einer  Nadel.  Die  Mikrofilarien  finden  sich  zahlreich  in 
dem  klaren  Serum  des  Zentrifugates  (besonders  dicht  oberhalb  des 
roten  Koagulums  und  in  den  mit  Serum  ausgefüllten  Lücken  zwischen 
Koagulum  und  Röhrchenwand)  und  man  kann  sie  nach  Abbrechen 
des  Röhrchens  in  ihrem  physiologischen  Medium  ohne  die  störenden 
roten  Blutkörperchen  untersuchen. 

Man  kommt  auch  ohne  Zentrifugieren  aus,  wenn  man  das  im 
U-Röhrchen  gerinnende  Blut  sich  selbst  überläßt;  aber  Zentrifugieren 
führt  schneller  zum  Absetzen  des  Serums. 

b)  Um  die  Mikrofilarien  aus  größeren  Mengen  von  —  am  besten 
durch  Venenpunktion  gewonnenem  —  Blut  zu  zentrifugieren,  muß, 
wenn  man  nicht  sehr  schnell  arbeitet,  die  Gerinnung  durch  Zusätze 
verhindert  werden.  Bahr^  ^-  zentrifugiert  mit  Natrium-citricum- 
Zusatz*)  und  findet  dann  die  Mikrofilarien  zusammengeknäuelt  und 
aneinander  haftend**)  in  reichlicher  Anzahl  in  der  Schicht  der  weißen 
Blutkörperchen.  Nach  Mandel  halten  sich  die  Mikrofilarien  in  Na- 
trium-citricum-Blut  mehrere  Tage,  so  daß  dieser  Zusatz  nicht  schäd- 
lich zu  sein  scheint.  Das  Auszentrifugieren  muß  recht  kräftig  sein, 
wenn  man  alle  Mikrofilarien  herunterschleudern  will ;  man  kann  auclf 
erst  die  roten  Blutkörperchen  und  dann  nach  Abgießen  des  Serums 
die  noch  darin  vorhandenen  Mikrofilarien  aus  letzterem  heraus- 
zentrifugieren. 

Das  Auszentrifugieren  der  Mikrofilarien  aus  Blut,  dem  so  reichlich  physio- 
logische Kochsalzlösung  zugesetzt  ist,  daß  die  Gerinnung  ebenfalls  aus- 
bleibt, ist  nicht  rationell,  da  sich  die  wegen  der  zu  starken  Blutverdünnung  allzu 
dünne  mikrofilarienhaltige  Schicht  in  der  Regel  nicht  ohne  eine  starke  Bei- 
mischung von  roten  Blutkörperchen  gewinnen  läßt ;  zweckmäßig  ist  das  Aus- 
zentrifugieren der  Mikrofilarien  aus  einer  Blut-Kochsalzmischung  jedoch  in  Ver- 
bindung mit  der  nächstfolgenden  Methode. 


*)  Man  hüte  sich,  mit  Natrium  citricum  versetztes  Blut  zur  Anfertigung  voa 
gewöhnlichen  Trockenpräparaten  zu  verwenden,  ^yas  nahe  liegt,  Avenn  nian  für 
Kurszwecke  oder  dergleichen  Präparate  in  größeren  Mengen  herstellen  will.  Da 
im  Natrium-citricum-Blut  die  Gerinnung  vor  dem  Eintrocknen  des  Präparates  aus- 
bleibt und  das  Blut  nur  antrocknet,  riskiert  man,  daß  die  dicke  Schicht  sich  beim 
Enthämoglobinisieren  pulverförmig  ablöst,  was  bei  dünnen  Ausstrichen,  wie 
man  sie  zur  Malaria-Untersuchung  anfertigt,  nach  Werners  Erfahrungen  aller- 
dings nicht  der  Fall  ist.  . 

**)  Die  gescheideten  Arten  können  beim  Zentrifugieren  mit  dem  Hmterende 
ihrer  Scheiden  zu  Rosetten,  ähnlich  denen  von  agglomerierten  Trypanosomen, 
verkleben,  wie  dies  Leboeuf  und  Martin'-«'  f^- 4i2  bei  Microfilaria  loa  beobachteten. 
Es  ist  dies  jedoch  offenbar  nur  ein  rein  mechanischer  Vorgang,  der  durch  die 
natürliche  Klebrigkcit  der  Scheide  und  die  durch  die  Schwerkraft  hervorge- 
rufene gleichgericlitete  Orientierung  der  Mikrofilarien  beim  Zentrifugieren  her- 
vorgerufen wird.  Mit  echter  Agglomeration,  wie  ich  sie  bei  filariformon  Strongy- 
loicFes- Larven  besonders  nach  Zusatz  von  bestimmten  Seris  beobachtete,  hat 
dieses  Phänomen  anscheinend  nichts  zu  tun ;  bei  Immitis-Mikrofilanen  konnte 
jedenfalls  Bach  eine  solche  nicht  feststellen. 
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c)  Brauchbare  Resultate  werden  erzielt,  wenn  man  die  störenden 
roten  Blutkörperchen  dadurch  entfernt,  daß  man  das  Zentrifugat 
oder  Sediment  (siehe  B,  2  c)  einer  Blut-Kochsalzmischung  durch  Zu- 
satz von  nicht  zu  wenig  Aqua  dest.  hämolytisch  werden  läßt*). 
Die  Hämolysc  tritt  fast  momentan  ein  und  man  fügt  dann  sofort 
i/jQ  Volumen  einer  9-proz.  NaCl-Lösung  hinzu,  so  daß  aus  dem  Aqua 
dest.  physiologische  Kochsalzlösung  wird.  Der  ganz  kurze  Aufenthalt 
in  Aqua  dest.  schädigt  anscheinend  die  Mikrofilarien  nicht  wesentlich, 
während  sie  bei  längerem  darin  natürlich  absterben.  Dann  werden  die 
Mikrofilarien  aus  der  Kochsalzlösung  wieder  zusammenzentrifugiert 
oder  man  läßt  sie  sich  in  Spitzgläsern  absetzen. 

d)  Kommt  es  nicht  darauf  an,  die  Mikrofilarien  lebend  zu  er- 
halten, sondern  will  man  z.  B.  nur  prüfen,  ob  in  einer  größeren  Blut- 
menge  überhaupt  Mikrofilarien  vorhanden  sind,  so  kann  man  das 
Blut  mit  Aqua  dest.  (cf.  aber  Anm.  *),  mit  Formalin  5-proz., 
oder  mit  einem  mehrfachen  Volum  folgender  Lösung  zentrif ugieren : 

5-proz.  Forraalin  95  ccm 

Bisessig  5  „ 

Konzentrierte  alkoholische  Gentianaviolett-Lösung      2  „ 

Der  Bodensatz,  bestehend  aus  violett  gefärbten  Mikrofilarien  und 
Leukocyten,  wird  noch  einmal  mit  Wasser  nachzentrifugiert,  um  ihn 
auszuwaschen. 

e)  Levaditi  &  V.  Stanesco  benutzen  die  agglutinierende  Wirkung 
des  Ricins,  um  die  roten  Blutkörperchen  zu  eliminieren.  Sie  bereiten 
eine  1-proz.  Lösung  von  Ricin  Merck  in  0, 9-proz.  NaCl  mit  Zusatz 
von  0,01  (Inhalt  eines  Röhrchens)  Hirudin  Jacobi  auf  100  Flüssig- 
keit; der  Blutegelkopfextrakt  dient  dazu,  um  die  Koagulation  zu  ver- 
hindern. Mit  4  ccm  dieser  Lösung  steril  beschickte  Röhrchen  werden 
zugeschmolzen  und  für  eine  Stunde  bei  60  ^  C  gehalten.  Beim  Ge- 
brauch setzt  man  20 — 30  Tropfen  Blut  zu  dem  Inhalt  eines  Röhrchens. 
Ist  die  Agglutination  nach  einigen  Minuten  perfekt  geworden,  so  wird 
die  überstehende  Flüssigkeit  von  den  am  Boden  zusammengeballten 
roten  Blutkörperchen  abgegossen  und  die  Filarien  werden  herunter- 
zentrifugiert ;  das  Sediment  ist  fast  frei  von  Erythrocyten. 

2.  Konservieren  lebender  Mikrofilarien. 

Im  Eisschrank  kann  man  Mikrofilarien  viele  Wochen  lang  lebend 
erhalten ;  bei  Zimmertemperatur  sind  sie  nach  erheblich  kürzerer  Zeit 
abgestorben  (s.  S.  238). 

a)  Handelt  es  sich  um  die  Konservierung  kleinerer  Quantitäten 
von  Mikrofilarienblut,  so  fertigt  man  mit  großen  Deckgläsern  be- 
deckte Objektträgerpräparate  an  und  bringt  sie,  um  die  Verdunstung 
zu  verhindern,  in  eine  feuchte  Kammer  oder  man  umrandet  das  Deck- 
glas mit  Vaseline;  dann  kommen  die  Objektträger  in  den  Eisschrank. 

b)  Noch  zweckmäßiger  ist  es,  das  Blut  in  U-Röhrchen  aufzu- 
saugen und  diese  nach  Abschluß  der  Röhrchenenden  mit  Paraffin 
m  den  Eisschrank  zu  stellen  (vgl.  B,  1  a).  Will  man  nicht  das  ganze 
Röhrchen  auf  einmal  verbrauchen,  so  entnimmt  man  etwas  von  dem 
raikrofilarienhaltigen  Serum  mit  einer  Kapillare. 

*)  Wird  statt  Blutkörperchensediraent  resp.  Zentrif ugatrückstand  reines  Blut 
Denutzt,  so  muß  diesem  sehr  viel  Aqua  dest.  zugesetzt  werden,  weil  die  Mischung 
sonst  gelatinös  wird. 
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c)  Hat  man  durch  Venpiipiinktion  gewonnene  größere  Blutmengen 
zur  Verfügung,  deren  Mikrofilarien  man  längere  Zeit  lebend  kon- 
servieren will,  so  mischt  man  das  direkt  aus  der  Spritze  entnommene 
Blut  in  Standgläser  mit  einem  so  großen  Quantum  (dem  ca.  20-fachen 
des  Blutes)  mit  steriler  0,9-proz.  Kochsalzlösung,  daß  dadurch  die  Ge- 
rinnung verhindert  wird,  durchmischt  das  Ganze  und  bringt  es  zu- 
gedeckt in  den  Eisschrank.  Die  Mikrofilarien  sinken  mit  den  roten 
Blutkörperchen  zu  Boden  und  können  mit  der  Pipette  aufgenommen 
werden ;  natürlich  kann  man  sie  auch  nachträglich  nach  der  Aqua-dcst.- 
Methode  (B,  Ic)  aus  dem  Bodensatz  anreichern. 

3.  Die  Untersuchung  von  frischem  Material. 

Zur  Frischuntersuchung  fertigt  man  mit  großen  Deckgläsern  be- 
deckte Objektträgerpräparate,  die  man  mit  Vaseline  umrandet.  Da 
die  Mikrofilarien  anfänglich  zu  lebhaft  sind,  um  daran  Einzelheiten 
zu  erkennen,  so  wartet  man,  bis  sie  allmählich  ruhiger  geworden 
sind;  jedoch  können  nach  einiger  Zeit  sehr  auffallende  Zusammen- 
ballungen im  Körper  der  Mikrofilarien  auftreten,  die  wie  Koagu- 
lation aussehen  ^i,  obschon  der  "Wurm  weiter  beweglich  bleibt.  Wie 
Manson163  angibt,  können  die  mit  Scheide  versehenen  Mikrofilarien, 
wenn  das  Blut  des  Präparates  nach  mehrstündigem  Aufenthalt  auf 
Eis  hämolytisch  und  damit  klebrig  geworden  ist,  bei  späterer  Wieder- 
erwärmung auf  Zimmertemperatur  aus  ihrer  in  dem  zähen  Medium 
festgehaltenen  Scheide  ausschlüpfen  und  bei  solchen  Exemplaren  soll 
der  Bau  des  Mundorganes  besonders  gut  zu  studieren  sein*). 

WiRTH^'^^  benutzte  zur  Untersuchung  von  frischem  Material  mit 
Vorteil  die  Dunkelfeldbeleuchtung. 

Daß  man  die  im  frischen  Präparate  allzu  beweglichen  Würmchen 
nach  dem  Vorschlage  von  Looss^^?  auch  durch  gelindes  Erwärmen  zur 
Ruhe  bringen  kann,  wurde  bereits  oben  erwähnt. 

Thiroux^ös  empfiehlt  zu  demselben  Zwecke  einen  Zusatz  von 
1  Proz.  Malachitgrün,  in  dem  die  Mikrofilarien  schnell  absterben. 

Ueber  die  sonstigen  Methoden  der  Vitalfärbung  siehe  weiter 
unten. 

4.  Fixierung  und  Einbettung  von  Mikrof ilarien- 

präparaten, 

Ueber  die  Trockenfixierung  der  Mikrofilarien  im  dicken  Blut- 
präparat wurde  bereits  S.  195  da  Nötige  mitgeteilt. 

Für  genauere  morphologische  Untersuchungen  ist  die  Anfertigung 
von  feucht  fixierten  Präparaten  ein  sehr  wertvolles  Hilfsmittel, 
und  zwar  kommt  (wennschon  auch  andere  Methoden,  z.  B.  Fixierung 
mit  heißem  Sublimat,  gute  Resultate  geben)  doch  in  erster  Linie 
die  Methode  der  Feuchtfixierung  mit  70-proz.  heißem  Alkohol  nach 
Loossi37,  138  s.  296  jn  Bctracht. 

Nach  Looss  ist  die  richtige  Temperatur  von  50 — 60"  C  erreicht,  -wenn  aus 
dem  erhitzten  Alkohol  eben  Blasen  aufsteigen;  wirklich  kochen  soll  <ier  Alkohol 
nicht.  Ich  pflege  der  Feuersgefahr  wegen  den  Alkohol  mittelst  Wasserbad  in  einer 


*)  Nach  Einwirkung  von  gewöhnlicher  Eisschranktemperatur,  die  offenbar 
nicht  genügend  tief  ist,  tritt  dieses  Ausschlüpfen  keineswegs  immer  auf  (cf.  auch 
Huffman).  Bahr  konnte  das  Ausschlüpfen  erzielen,  doch  bot  solches  Material 
ihm  anscheinend  keine  besonderen  Vorteile  zur  Untersuchung  der  Mundorganc. 
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bedeckten  Forzellanschale  zu  erhitzen;  da  er  hierbei  leicht  Temperaturen  über 
50—00"  0  annimmt,  kontrolliere  ich,  wenn  es  mir  auf  besonders  exaktes  Arbeiten 
ankommt,  mit  dem  Thermometer,  was  nach  Looss  überflüssig  ist,  wenn  man  im 
offenen  Gefäß  direkt  über  der  Flamrae  bis  zum  Aufsteigen  der  ersten  Blasen 
erhitzt. 

Zur  Fixierung  wird  das  Mikrof  ilarienblut  in  nicht  zu  dicker  Schicht 
auf  große  Deckgläschen  (nicht  auf  Objektträger)  gebracht,  die  man 
dann  mit  der  Schichtseite  nach  unten  flach  auf  den  heißen  Alkohol 
fallen  läßt;  sie  sollen  einen  Augenblick  auf  der  Oberfläche  schwimmen, 
wobei  die  Schicht  erhärtet.  Bis  zur  Färbung  verbleiben  die  Prä- 
parate in  70-proz.  Alkohol.  Zur  Färbung  der  feucht  fixierten  Prä- 
parate benutze  ich  jetzt  fast  ausschließlich  Hämatoxylin  und  Azur  II 
mit  nachfolgendem  Einschluß  in  Kanadabalsam  nach  Aufhellung  in 
Cayeput-  oder  Bergamotteöl ;  hiermit  erhalte  ich  zufriedenstellende 
Resultate,  wennschon  Verkürzungen  in  der  Länge  und  Dicke  nicht 
ausbleiben.  Die  Verkürzungen  in  der  Länge  —  die  Breite  habe  ich 
nicht  in  Serienmessungen  untersucht  —  kommt  jedoch  nicht  auf 
Rechnung  der  Kanadabalsameinbettung,  sondern  die  Länge  bleibt  ziem- 
lich die  gleiche,  ob  man  die  alkoholfixierten  Präparate  vor  oder  nach 
der  Kanadabalsameinbettung  ausmißt,  und  Glyzeringelatinepräparate 
derart  ergeben  auch  ungefälir  die  gleichen  Zahlen  ^9.  Der  Einschluß 
in  Glyzeringelatine  (siehe  S.  194),  den  Looss  empfiehlt,  und  den 
auch  ich  als  trefflich  erprobt  habe,  ist  etwas  umständlicher  und 
für  die  von  mir  benutzten  Farben  nicht  haltbar  genug.  Salzsäure- 
karmin besitzt  nach  Looss  i^'*'  letzteren  Nachteil  nicht. 

Selbstverständlich  sind  die  feucht  fixierten  Präparate  während 
der  ganzen  Behandlung  genau  wie  Celloidinschnitte  zu  behandeln, 
d.  h.  sie  dürfen  niemals  trocken  werden  und  die  Ueber- 
führung  in  stärkeren  Alkohol,  besonders  aber  in  das  Aufhellungsöl, 
hat  unter  den  für  empfindliches  Material  üblichen  Kautelen  (Alkohol- 
Reihe;  Alkohol -Aufhellungsöl-Mischungen)  zu  erfolgen. 

5.  Färbung  der  Mikrofilarien. 
a)  Vitalfärbung. 

Die  von  Fijlleborn  in  die  Technik  der  Mikrofilarien- 

untersuchung  eingeführte*)  und  von  Rodenwaldt 226^  227  weiter  aus- 
gebildete Vitalfärbung  —  oder  korrekter  gesagt,  „Frischfärbung",  da 
manche  Strukturen  erst  nach  dem  Absterben  der  Tiere  deutlich  werden 
—  hat  sich  als  ein  vorzügliches  Mittel  bewährt,  um  den  feineren  Bau 
der  Mikrofilarien  zu  studieren. 

Zu  ihrer  Ausführung  löst  man  den  Farbstoff  in  0,9-proz.  Koch- 
salzlösung und  vermischt  etwas  davon  auf  dem  Objektträger  mit 
dem  zu  untersuchenden  Bluttropfen,  so  daß  das  Präparat  makro- 
skopisch leicht  gefärbt  erscheint. 

Recht  zweckmäßig,  zumal  bei  spärlichem  Mikrofilarienbefund, 
ist  es,  die  störenden  roten  Blutkörperchen  aus  dem  Präparate  zu  ent- 
fernen. Hierfür  hat  mein  langjähriger  Mitarbeiter,  der  Laboratoriums- 
gehilfe Plett,  eine  recht  brauchbare  Methode  ausprobiert:  Die  frischen 
Bluttropfen  werden  mit  einem  großen  Deckglas  bedeckt  und  in  der 


Vor  ihm  hat  aber  —  wie  ich  aus  einem  dienstlichen  Rapport  vom  Jahro 
/03  ersehe  —  bereits  Heuermann  Filarienuntersuchungen  mit  vitaler 
lylenblaufärbung  angestellt ;  allerdings  ist  diese  Notiz  unbeachtet  geblieben. 
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feuchten  Kammer  einige  Minuten  sicli  selbst  überlassen,  rcsp.  wenn  die 
Verarbeitung  noch  nicht  gleich  erfolgen  kann,  so  in  den  Eisschrank 
gestellt.  Dann  wird  an  dem  einen  Rande  des  Deckglases  ein  Tropfen 
der  Vitalfarblösung  auf  den  Objektträger  gebracht  und  mittelst  Fließ- 
papiers, das  auf  der  gegenüberliegenden  Seite  des  Deckglases  ange- 
legt wird,  durch  das  Präparat  gesogen;  die  Blutkörperchen  werden 
dadurch  fortgeschwemmt,  während  die  Mikrofilarien,  besonders  die 
mit  einer  Scheide  versehenen  (die  ja  mit  letzterer  am  Glase  fest- 
kleben) an  Ort  und  Stelle  liegen  bleiben.  'Natürlich  kann  man  so  auch 
nacheinander  verschiedene  Farblösungen  durch  das  Präparat  saugen 
resp.  einen  Farbüberschuß  entfernen.  Falls  der  Rand  des  Deckglases  an- 
getrocknet ist,  muß  er  durch  vorsichtiges  Abkratzen  resp.  Aufweichen 
frei  gemacht  werden. 

Die  durch  Zentrifugieren  (resp.  Koagulieren)  in  U-Röhrchen  von 
den  roten  Blutkörperchen  befreiten  Mikrofilarien  (cf.  B,  la)  sind 
natürlich  auch  sehr  gut  zur  Vitalfärbung  zu  benutzen. 

Will  man  die  mit  Farbe  beschickten  Präparate  längere  Zeit 
beobachten,  so  empfiehlt  es  sich,  sie  mit  Vaseline  umrandet  im  Eis- 
schrank aufzubewahren. 

ot)  Färbung  mit  Neutralrot.  Vitalfärbung  mit  Neutralrot 
ist  das  beste  Mittel,  um  den  ,, Innenkörper"  der  Bancrofti-Larve  zur 
Anschauung  zu  bringen;  für  die  anderen  Strukturen  ist  es  im  allge- 
meinen dem  Azur  II  nicht  gleichwertig,  ergänzt  aber  die  hiermit 
erhaltenen  Resultate  nach  manchen  Richtungen;  mit  dem  elektrischen 
Licht  des  mikrophotographischen  Apparates  kann  man  die  Färbung 
differenzieren  *). 

Die  Mikrofilarien  werden  durch  Neutralrot  im  Gegensatz  zum 
Azur  II  nach  Fülleborn  ^9  in  ihrer  Vitalität  nicht  erheblich  beein- 
trächtigt —  während  Foley  (wenigsten^  gegenüber  Methylenblau) 
allerdings  das  Gegenteil  berichtet  —  doch  können  Kontraktionen  der 
lebenden  "Würmer  dadurch  hervorgerufen  werden ;  die  Klebrigkeit  der 
Mikrofilarienscheide  scheint  durch  Neutralrot  verringert  zu  werden. 

Es  scheint  übrigens,  als  ob  Ungleichmäßigkeiten  bei  der  Neutral- 
rotfärbung zum  Teil  durch  Verschiedenheiten  der  angewandten  Farb- 
lösungen (Alter  der  Lösung  usw.)  bedingt  werden. 

ß)  Vitalfärbung  mit  Azur  II.  Azur  II,  das  an  Stelle  des 
von  FüLLEBORN  benutztcu  Methylenblaus**)  von  Rodenwaldt  em- 
pfohlen wurde,  ist  das  wertvollste  Mittel  zur  Vitalfärbung  von  Mikro- 
filarien; ein  geringer  Alkalizusatz  —  etwa  so  viel  oder  etwas  mehr 
als  man  zum  Alkalisieren  der  Giemsalösung  benutzt  —  scheint  mir 
recht  zweckmäßig  zu  sein,  und  ich  benutze  auch  gern  eine  einige 
Tage  alte  Lösung. 

WieRoDENM^ALDT226^  227  angibt,  färben  sich  zuerst  der  Exkretions- 
porus  und  der  Analporus  ***),  die  Exkretionszelle  und  die  „G^-Zelle", 


*)  Sonnenlicht  oder  starkes  elektrisches  Licht  ist  ein  treffliches  Mittel,  um 
auch  bereits  eingedeckte  Azur-  resp.  Methylenblaupräparate  schonend  zu  differen- 
zieren. 

**)  Dr.  Bach-  hatte  bei  Vitalfärbungen  mit  alter  Boraxniethylenblaulösung 
(„Manson- Lösung")  ebenfalls  recht  gute  Resultate  (vgl.  auch  Fülleborn*'' 
s.  11  Anm.).  Nicht  ganz  frische  Metylenblaulösungen  sind  ja  auch  stets  azur- 
haltig,  zumal  wenn  sie  etwas  alkalisch  sind. 

***)  Das  erste  Auftreten  der  Tinktion  am  Exkretionsporus  und  Analporus 
ist  auch  bei  anderen  Färbungen  (z.  B.  mit  Hämatoxylin)  offenbar  die  Regel, 
und  wurde  zuerst  von  Heuermann       dann  von  Penel'"''  beschrieben.  Daß 
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dann  die  „Matrixzellen  der  Subcuticula"  und  endlich  —  in  der  Regel 
erst  nach  dem  Absterben  des  Wurms  —  die  bekannten  Kenircihcn, 
welche  der  im  gewöhnlichen  Trockenpräparate  gefärbten  Mikrofilarie 
das  charakteristische  Aussehen  verleihen  (allerdings  können  Aus- 
nalimen  in  der  Reihenfolge  vorkommen).  Es  empfiehlt  sich  daher, 
die  Untersuchung  zu  verschiedenen  Zeiten  nach  Ansetzen  der 
Präparate  vorzunehmen  und  sie  nicht  zu  früh  abzubrechen ;  manche 
Einzelheiten  sind  erst  nach  ca.  24  Stunden  gut  zu  beobachten. 

Vortrefflich  und  zur  Darstellung  mancher  Strukturen  unentbehr- 
lich ist  auch  die  von  Rodenwaldt226^  227  empfohlene  Differenzierung 
der  mit  Azur  II  gefärbten  Präparate  mit  schwacher  Eosinlösung; 
man  saugt  diese  entweder  nach  der  S.  202  angegebenen  Methode  durch 
das  Präparat  oder  (falls  man  letzteres  bereits  mit  Vaseline  umrandet 
hat)  man  hebt  das  Deckglas  ab  und  fügt  den  Farbstoff  direkt  hinzu. 

Die  Mikrofilarien  sind  bei  Azur-II-Färbung  nach  ca.  24  Stunden 
gewöhnlich  tot  und  scheinen  etwas  kürzer  zu  sein,  als  ob  sie  ohne 
einen  solchen  Zusatz  abgestorben  wären,  doch  wird  hierbei  wohl 
auch  die  Konzentration  des  benutzten  Farbstoffes  eine  Rolle  spielen. 

y)  Vitalfärbung  mit  Brillantkresylblau.  Auch  mit  diesem 
Farbstoffe,  in  welchem  die  Mikrofilarien  allerdings  bald  absterben, 
erzielt  man  gute  Frischfärbungen.  Leber  &  v.  Prowazek  empfehlen 
den  Zusatz  von  etwas  Alkali  (10  ccm  Wasser,  eine  Messerspitze 
Farbstoff  und  einen  kleinen  Tropfen  Normalnatronlauge). 


b)  Färbungen  von  fixierten  Mikrofilarien. 

ä)  Hämatoxylin.  Für  getrocknete  dicke  Blutpräparate  kommt 
hauptsächlich  Hämatoxylin  in  Betracht,  worüber  bereits  S.  196  das 
Nötige  gesagt  ist. 

Für  Alkohol-Feuchtpräparate  nach  Looss  eignet  es  sich,  wie  oben 
bemerkt,  ebenfalls  vortrefflich  und  bringt  dann  eine  Menge  Einzel- 
heiten zur  Anschauung,  während  man  am  einfach  getrockneten 
Hämatoxylintrockenpräparate  freilich  kaum  mehr  als  die  bekannten 
„Spots"  der  englischen  Autoren,  d.  h.  helle  Lücken  in  der  gefärbten 
Kernsäule  erwarten  darf. 

ß)  Romano wsky-Giemsamischungen  für  Trockenprä- 
parate. Während  ich  die  Giemsafärbung  für  den  Gebrauch  des 
Klinikers  nicht  empfehlen  konnte  (cf.  S.  196),  ist  sie  für  die  Dar- 
stellung mancher  Einzelheiten  recht  brauchbar,  z.  B.  das  beste  wenn- 
schon keineswegs  zuverlässige  Mittel,  um  im  gefärbten  Trocken - 
Präparate  den  Bancrofti-Innenkörper  und  die  „roten  Mundgebilde" 
darzustellen.  Foley  rühmt  halbverdünnte  Giemsalösung  und  bemerkt, 
daß  damit  regelmäßig  auch  die  bei  Hämatoxylin  schwer  färbbaren 
letzten  Schwanzkerne  von  Diurna  sichtbar  werden;  er  benutzt  dünne 
Ausstriche  und  betont,  daß  diese  ganz  frisch  sein  müßten,  um 
gute  Resultate  bei  Giemsafärbung  zu  erzielen. 

Die  treffliche  Färbung  der  Vitalpräparate  mit  Azur  II  und  nach- 
folgendem Eosin  kann  durch  die  Giemsafärbung  des  Trockenpräpa- 
rates nicht  ersetzt  werden,  aber  auch  nicht  umgekehrt. 


durchgreifende  Unterschiede  in  der  Färbbarkeit  dieser  Gebilde  zwischen  der 
-oancrofti-  und  Loa-Larve  beständen,  wird  von  Lowi""  in  Erwägung  gezogen 
und  von  Foley  behauptet,  während  es  mir  nicht  aufgefallen  ist  (vgl.  die  Figuren 
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y)  Azur-II-Färbung  fixierter  Präparate.  Eine  ganze 
Anzaiil  der  morphologischen  Einzelheiten,  die  bei  der  Vitalfärbung  mit 
Azur  II  hervortreten,  kann  iman  mit  diesem  Farbstoff  auch  an 
fixierten  Präparaten  noch  zur  Darstellung  bringen.  Sogar  das  ge- 
wöhnliche Trockenpräparat  genügt,  wie  ich  Rodenwaldt 227  jrjg. 
stätigen  kann,  um  die  bei  Mf.  loa  gegenüber  bancrofti  differentialdia- 
gnostiscli  wichtige  Exkretionszelle  und  vor  allem  die  „G^-Zelle"  dar- 
zustellen (vgl.  Tb.  I,  Fig.  9  u.  10). 

Man  überfärbt  die  Trockenpräparate  stark  mit  Azur  II,  dem 
man  nacli  meinen  Erfahrungen  zweckmäßig  eine  Spur  Alkali  (siehe 
S.  202)  hinzufügt,  und  differenziert  alsdann  unter  häufiger  Kon- 
trolle des  Mikroskops  entweder  nach  Eodenwaldt  in  der  NissLschen 
Mischung  (96-proz.  Alkohol  90,  Anilinöl  10),  oder  —  was  sich  mir 
ebenso  gut  bewährte  und  für  den  Praktiker  bequemer  sein  dürfte  — 
mit  reinem  resp.  eine  Spur  HCl  enthaltendem  Alkohol;  die  Zeit, 
die  zur  Entfärbung  notwendig  ist,  variiert  sehr  stark  und  hängt  an- 
scheinend mit  dem  Alter  der  Präparate  zusammen.  Man  kann  dann 
ohne  besonderen  Einschluß  einfach  mit  Immersionsöl  untersuchen. 
Daß  die  einfache  Methode  auch  für  klinischen  Gebrauch  sicher  genug 
ist,  habe  ich  in  Aerztekursen  erprobt. 

Viel  schönere  Resultate,  ja  der  Vitalfärbung  in  mancher  Hinsicht 
fast  gleichwertige,  erzielt  man  freilich  bei  nach  Looss  feucht  fixier- 
tem Material  (cf .  S.  200) ;  die  Färbung  und  Differenzierung  ist  die- 
selbe, wie  bei  Trockenpräparaten,  der  Einschluß  erfolgt  nach  den 
S.  201  für  das  Feuchtpräparat  angegebenen  Regeln  (vgl.  Taf.  II). 

8)  Andere  Färbemethoden.  Von  anderen  für  die  Mikro- 
filarienfärbung  angegebenen  Methoden  sah  ich  gegenüber  den  oben 
empfohlenen  keine  besonderen  Vorteile  und  ich  führe  sie  daher  hier 
nicht  alle  auf,  indem  ich  auf  eine  Zusammenstellung  bei  Looss  ^37 
auf  Manson162  verweise.  Auch  die  von  Manson  für  klinische  Zwecke 
empfohlene  Fuchsinfärbung  resp.  Karbolfuchsin  (cf.  S.  197)  scheint 
mir  einer  kräftigen  Hämatoxylinfärbung  nicht  gleichwertig  zu  sein; 
freilich  sah  ich  dabei  die  „G '-Zelle"  der  Loalarve  manchmal  ganz 
gut  hervortreten. 

6.  Zählung  der  Mikr of ilarien. 

Die  Blutentnahme  für  zur  Auszählung  bestimmte  Präparate 
erfolgt  aus  einem  Hauteinstich,  der  groß  genug  ist,  um  ohne  Drücken 
und  Quetschen  genügend  Blut  zu  liefern  (cf.  S.  245). 

Um  die  Anzahl  der  in  einem  bestimmten  Quantum  Blut  enthal- 
tenen Mikrofilarien  miteinander  zu  vergleichen,  z.  B.  bei  Bestim- 
mung des  „Turnus",  genügt  es  nicht,  einfach  die  in  je  einem  Blut- 
präparatc  enthaltene  Mikrofilarienmenge  anzugeben,  da  die  Blut- 
schicht ja  in  der  Regel  verschieden  groß  ausfällt.  Unter  der  Voraus- 
setzung, daß  die  Präparate  nach  derselben  Methode  angefertigt  und 
annähernd  gleich  dick  sind,  —  sonst  ist  eine  Vergleichung  überhaupt 
nicht  ausführbar  —  empfiehlt  es  sich  wenigstens,  die  durchschnitt- 
liche Anzahl  der  Mikrofilarien  pro  Quadratzentimeter  Blutscliicht  zu 
berechnen ;  dies  geschieht  in  der  Weise,  daß  man  (am  bequemsten  mit 
einem  Stück  unter  den  Objektträger  gelegten  Millimeterpapiers)  den 
Flächeninhalt  der  Blutschicht  bestimmt  und  die  Anzahl  der  im  ganzen 
Präparate  gefundenen  Mikrofilarien  alsdann  entsprechend  dividiert. 
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Die  excakteste  von  Daniels  eingeführte  Methode  besteht  in  der 
Auszählung  eines  genau  mit  der  Meßpipette  abgemessenen  Blut- 
quantums; man  kann  zum  Abmessen  des  Blutes  die  geeichte  Pipette 
des  GAUERSchen  Hämoglobinometers  oder  die  der  TnoMA-ZEissschen 
BlutkörperchenzäJilapparate  benutzen  *) ;  ein  Quantum  von  20  cmm 
Blut  ist  das  zur  Auszählung  geeignetste  und  wird  von  Low^^^a  als 
„Standart-Maß"  empfohlen. 

Das  abgemessene  Blutquantum  wird  auf  einen  Objektträger  aus- 
geblasen, mit  einer  Nadel  zu  einer  viereckigen  Fläche  von  ca.  2:3  cm 
verstrichen  und  nach  dem  Trockenwerden  wie  ein  gewöhnliches 
dickes  Blutpräparat  enthämoglobinisiert,  mit  Alkohol  fixiert  und  mit 
Hämatoxylin  gefärbt.  Da  jedoch  häufig  Mikrofilarien  an  den  Wänden 
der  Meßpipette  haften  bleiben,  muß  man  letztere  mit  Kochsalzlösung 
nachspülen  und  ich  wende  der  Kontrolle  wegen  regelmäßig  zwei 
solcher  Nachspülungen  an.  Die  Objektträger  mit  den  Nachspülungen 
werden  nicht  mit  destilliertem  Wasser  behandelt,  sondern  kommen 
nach  dem  Trocknen  direkt  in  Alkohol  absolut.,  da  die  Schicht  sonst 
leicht  abschwimmt  und  ein  Enthämoglobinisieren  für  die  Nachspü- 
lungen auch  unnötig  ist. 

Die  Auszählung  erfolgt  nach  üeberstreichen  des  Präparats  mit 
Immersionsöl  bei  schwacher  Vergrößerung  mit  Hilfe  des  beweglichen 
Objekttisches.  Zweckmäßig  ist  es,  das  EHRLicHsche  Zählokular  mit 
verstellbarer  quadratischer  Blende  zu  benutzen  resp.  sich  selbst  einen 
quadratischen  Okul'arblenden  -  Einsatz  aus  schwarzem  Papier  auszu- 
schneiden, da  sich  von  geraden  Linien  begrenzte  Felder  leichter  aus- 
zählen lassen ;  ein  anderes  Hilfsmittel,  um  die  Auszählung  zu  er- 
leichtern, ist  das  Einritzen  von  Pai^allel-Linien  in  die  untere  Fläche 
des  mit  dem  auszuzählenden  Blute  beschickten  Objektträgers.  Sind 
was  leider  nicht  selten  geschieht,  Ecken  des  Präparates  abgesprungen, 
so  muß  man  den  Flächeninhalt  dieser  Stellen  taxieren  und  die  Anzahl 
der  gezählten  Mikrofilarien  entsprechend  erhöhen. 

Ueber  die  Auszählung  von  Mikrofilarien  in  Organschnitten  siehe 

bei  RODENWALDT  226. 


7.  Messung  der  Mikrofilarien. 
a)  Ausmessen  der  Gesamtlänge. 

Eine  genaue  Bestimmung  der  Länge  der  Mikrofilarien  ist  eigent- 
lich ebensowenig  ausführbar  wie  die  eines  bald  mehr,  bald  weniger 
gestreckten  Gummischlauches,  denn  die  Mikrofilarien  (beson- 
ders manche  Arten,  wie  Perstans  und  Demarquayi)  können  sich  in 
vivo  zusammenziehen  und  wieder  verlängern      (cf.  S.  231). 

Die  noch  im  Vollbesitz  ihrer  ungemein  starken  Beweglichkeit  be- 
findlichen Mikrofilarien  können  wir  überhaupt  nur  mittelst  Moment- 


)  Nimmt  man  nicht  immer  dieselbe  Pipette  zu  allen  Vergleichszählungen  einer 
oene,  so  empfiehlt  es  sich,  den  Kubikinhalt  nachzuprüfen,  da  die  auf  den  Meß- 
pipetten angegebenen  Zahlen  nicht  immer  stimmen. 

~  Die  Pipetten  des  THOMA-ZEissschen  Blutzählapparates  sind  nur  auf  die  rela- 
,"^^<lü"""ng  der  aufgesogenen  Flüssigkeit  geeicht  und  müssen  auf  ihre 
absolute  Inhaltsmenge  einzeln  geprüft  werden,  da  sie  in  Bezug  auf  letztere  sich 
nicht  alle  gleich  verhalten. 
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pliotograpie  messen*)  und  die  Größe,  die  sie  in  diesem  Zustand  be- 
sitzen, ist  nach  den  bisherigen  Untersuchungen  »9  ganz  erheblich  ge- 
ringer, als  wenn  die  Mikrofilarien  nur  noch  schwach  beweglich  oder 
ganz  abgestorben  sind ;  die  Angaben  in  der  Literatur  werden  sich  aber 
naturgemäß  auf  die  Messungen  von  Mikrofilarien  mit  verringerter 
Beweglichkeit  beziehen,  auch  dann,  wenn  sie  an  sogenanntem  „lebens- 
fi'ischem"  Material  ausgeführt  sind. 

In  konserviertem  Material  haben  die  Mikrofilarien  ebenfalls  ganz 
verschiedene  Maße  und  sind  bald  größer,  bald  kleiner  als  die  voll 
lebendigen,  wie  aus  folgender  Zusammenstellung  einiger  der  von 
Füllerorn89  ausgeführten  Serienmessungen  an  den  Mikrofilarien 
eines  mit  Immitis  infizierten  Hundes  hervorgeht. 

1)  In  reinem  Blut  nach  ca.  16  Tagen  Eisschrankaufenthalt 

feucht  untersucht  (abgestorben) 

2)  In  5-proz.  Formalin-Zentrifugat  feucht  untersucht  (ab- 

gestorben) 

3)  In  reinem  ßhite  nach  9  Tagen  Eisschrankaufenthalt 

feucht  untersucht  (noch  schwach  beweglieh) 

4)  In   Aqua-destillata-Zentrifugat  feucht  untersucht  (ab- 

gestorben) 

5)  Lebend  im  frischen  Blutzentrifugat  momentmikrophoto- 

graphiert  (sehr  beweglich) 

6)  Im  gewöhnlich  getrockneten  dicken  Blutpräparat 

7)  Aus  NaCl  0,9-proz.  Zentrifugat  in  dicker  Schicht  ein- 

getrocknet 

8)  Im  mit  70-proz.,  auf  50—60°  C  erhitzten  Alkohol  feucht 

fixierten  und  nach  der  übUchen  Vorbehandlung  in 
Kanadabalsam  eingeschlossenen  Präparat 

9)  Im  Aqua-dest.-Zentrifugat  abgestorben    und    dann  in 

dicker  Schicht  eingetrocknet 


323,1 

(306,0- 

-344,0)  ^ 
-332,0)  ^ 

314,4 

(300,0- 

313,1 

(282,0- 

-335,0)  ^ 

308,2 

(294,0- 

-333,0)  ^ 

260,0 
258,0 

(238,0-286,0)  ^ 
(247,0-272,0)  J 

237,9 

(222,0- 

-250,0)  „ 

236,5 

(226,0- 

-251,0)  ^ 

149,3 

(138,0- 

-168,0) 

Die  größte  Länge  scheinen  die  Mikrofilarien  also  kurz  vor  dem 
Absterben  oder  bald  danach  zu  haben  **) ;  späterhin  —  offenbar  wegen 
eintretender  Zersetzung  —  können  sie  übrigens  anscheinend  wieder 
kürzer  werden  ^9. 

Im  gewöhnlichen  dicken  Trockenpräparat  haben  zwar  die  Mikro- 
filarien speziell  dieser  hier  vorliegenden  einen  Immitis- 
Serie  eine  größere  Länge  als  die  nach  Looss  mit  heißem  Alkohol  kon- 
servierten. Dies  ist  jedoch  keineswegs  die  Regel:  im  Gegenteil 
pflegen  die  Mikrofilarien  der  gewöhnlichen  Trockenpräparate  — 
wenigstens  bei  Loa,  Perstans  und  Demarquayi  —  viel  stärker  ver- 
schrumpft zu  sein  als  im  mit  heißem  Alkohol  fixierten  Material.  Die 
Länge  der  Mikrofilarien  in  den  Trockenpräparaten  ist  aber,  wie 
bereits  S.  196  hervorgehoben,  überhaupt  ganz  ungemein  vari- 
abel und  hängt  in  hohem  Maße  von  der  Schnelligkeit  des  Trocknens 
der  Blutschicht  ab  (vgl.  die  Mikrophotogramme  Taf.  IV,  Fig.  9 — 16); 
daher  sind  auch  die  an  den  relativ  schnell  trocknenden  Bändern 

*)  Zweckmäßig  ist  die  Momentaufnahme  nach  der  Lit.  Nr.  81,  S.  16^ 
Anm.  2  angegebenen  Technik  bei  100— 200-facher  Vergrößerung,  Projektion  des 
Negativs  gegen  einen  festen  Schirm  bei  10 -f acher  Vergrößerung,  Ausrollen 
des  Projektionsbildes  mit  dem  Kartenmeßrädchen 

**)  Die  Nachuntersuchungen  durch  Bach  stimmen  mit  den  obigen  Messungs- 
ergebnisseu  gut  überein.  Foley  gibt  allerdings  an,  daß  sich  seine  absterbenden 
resp.  bereits  schwach  beweglichen  Nocturnae  und  Diurnae  gegenüber  den  voll- 
beweglichen erheblich  verdickt  (also  offenbar  kontrahiert)  zeigten,  bringt  aber 
keine  zahlenmäßigen  Belege  dafür ;  vgl.  hierzu  und  zu  dem  Verhalten  von 
Perstans  auch  S.  231,  Anm.  *). 
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solcher  Präparate  gelegenen  Mikrofilarien  häufig  viel  länger  als 
die  in  der  Mitte  befindlichen*).  Stärker  als  im  gewöhnlichen  Trocken- 
präparat sind  die  Schrumpfungen,  wenn  die  Mikrofilarien  in  Blut- 
verdünnungen ,  zumal  in  Aqua  dest.  eintrocknen.  In  der  obigen 
Serie  sind  die  letzteren  nicht  einmal  halb  so  lang  wie  die  gleich- 
falls in  Aqua  dest.  abgestorbenen,  aber  ohne  Eintrocknung  unter- 
suchten, was  darauf  hinweist,  daB  die  Verkürzung  beim  Eintrocknen 
nicht  nur  durch  aktive  Kontraktion  der  lebenden  Würmer  bedingt 
sein  kann,  sondern  vor  allem  ein  rein  mechanischer  Austrock- 
nungsvorgang ist. 

Obschon  man  von  einer  absoluten  Größe  der  Mikrofilarien  also 
kaum  sprechen  kann,  ist  es  doch  andererseits  aus  praktischen  Gründen 
erforderlich,  die  Länge  der  Larven  verschiedener  Filarienarten  mit- 
einander vergleichen  zu  können  und  mir  scheint  hierzu  die  Aus- 
messung der  in  einer  reichlichen  Menge  von  5-proz.  For- 
malin  abgetöteten  Mikrofilarien  eine  gute,  bequeme 
Standard-Methode  zu  sein**).  Die  in  Formalin  konservierten 
Mikrofilarien  sind  etwa  ebenso  groß  als  absterbende,  resp.  spontan  ab- 
gestorbene. 

Wie  aus  den  Maximal-  und  Minimalzahlen  der  Tabelle 
hervorgeht  und  wie  schon  MansonI^^  betont,  schwankt  die  Größe 
der  Mikrofilarien  aber  selbst  bei  ein  und  derselben  Vorbehandlung 
nicht  unwesentlich,  offenbar  weil  die  Mikrofilarien  des  zirkulierenden 
Blutes  überhaupt  verschiedene  Größen  haben  (cf.  S.  234ff.);  man  muß 
deshalb  stets  eine  größere  Anzahl  (mindestens  10 — 20)  Exemplare 
messen,  um  aus  diesen  eine  Durchschnittszahl  sowie  Maximal-  und 
Minimälwerte  zu  erhalten. 

Die  Ausmessung  darf,  wenn  auf  auch  nur  einige  Genauigkeit 
Wert  gelegt  wird,  höchstens  bei  ganz  gestreckten  Exemplaren 
direkt  mit  dem  Okularmikrometer  erfolgen.  Besser,  und  bei  nicht 
völlig  gestreckten  Mikrofilarien  überhaupt  nur  in  Betracht  kom- 
mend, ist  jedoch  das  Zeichnen  der  Mikrofilarien  bei  500-  resp.  1000- 
facher  Vergrößerung  mit  dem  Zeichenapparat***)  und  Ausmessen  der 
Zeichnungen  mit  dem  Zirkel,  oder  zweckmäßiger,  Ausrollen  mit  dem 
Kartenmeßrädchen,  das  willig  allen  Biegungen  der  Zeichnung  folgt  f)- 


*)  Werden  statt  „dicker  Tropfenpräparate"  gewöhnliche  Ausstriche 
von  Mikrofilarienblut  angefertigt,  so  können  an  deren  Rande  zuweilen  sogar 
Exemplare  von  einer  GröMe,  wie  man  sie  sonst  kaum  findet,  angetroffen  werden ; 
die  Mikrofilarien  scheinen  dann  durch  den  ausstreichenden  Objektträger 
mechanisch  gedehnt  und  durch  das  schnelle  Antrocknen  der  ja  besonders  dünnen 
Randpartie  des  Ausstriches  in  dieser  Lage  festgehalten  zu  sein.  Wie  aber 
bereits  Seite  195  bemerkt,  soll  man  Ausstriche  bei  Mikrofilarienuntersuch- 
ungen  überhaupt  möglichst  vermeiden. 

**)  Läßt  man  einige  Tropfen  Blut  in  5-proz.  Formalinlösung  fließen  und 
zentrifugiert  dann  —  auch  Sedimentieren  genügt^  —  so  vereinigen  sich  die 
Mikrofilarien  zusammen  mit  den  weißen  Blutkörperchen  zu  einer  farblosen 
Flocke,  während  die  roten  Blutkörperchen  aufgelöst  werden.  Die  Ausmessung 
erfolgt  natürhch  im  feuchten  Präparate  und  ist  relativ  bequem,  da  die  Mikro- 
filarien in  gestreckter  Haltung  abgestorben  sind ;  sie  lassen  sich  auch  mit  Azur 
und  anderen  Farben  noch  tingieren 

_  Da  die  in  Formalin  konservierten  Mikrofilarien  sich  anscheinend  kaum 
weiter  verändern,  kann  die  Verarbeitung  zu  einer  beliebigen  Zeit  erfolgen,  was 
praktisch  nicht  unwichtig  ist.  Nähere  Angaben  siehe  bei  Bach,  dessen  Nach- 
P''"fungen  die  Zweckmäßigkeit  der  Methode  bestätigen. 

**)  Dies  ist'  auch  bei  noch  schwach  beweglichen  Exemplaren  ausführbar. 

t)  Genaueres  siehe  Fülleborn     und  Bach^. 
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b)  Au  sm  es  seil  und  prozentuale  Berechnung  der  ana- 
tomischen Eixpunkte  von  M ikr of ilari en  zu  dif f erentia!- 
diagnostischen  Zwecken. 

Mit  der  eben  geschilderten  Zeichenapparatmethode  erhält  man 
auch  brauchbare  Werte,  wenn  man  zu  differentialdiagnostischen 
Zwecken  die  prozentuale  Lage  der  anatomischen  Fixpunkte  im  Ver- 
hältnis zur  Gesamtlänge  bei  Mikrofilarien  berechnen  will. 

Wie  zuerst  Annett,  Dutton  &  Elliott  angegeben  haben,  ist 
nämlich  die  Lage  der  einzelnen  Organe  resp.  Organanlagen  der  Mikro- 
filarien, wenn  man  sie  in  Prozenten  zur  Gesamtlänge  aus- 
drückt, für  die  einzelnen  Arten  charakteristisch,  während  anderseits 
die  Angaben  absoluter  Zahlen  für  die  Lage  dieser  Punkte  wegen 
der  oft  gewaltigen  Schrumpfungen  einen  nur  recht  bedingten  Wert 
haben. 

An  die  Stelle  der  „spots",  welche  Annett,  Dutton  &  Elliott, 
entsprechend  dem  damaligen  Stand  unserer  Kenntnisse  wählten, 
können  wir  jetzt  festere,  anatomische  Bezeichnungen  setzen.  Ich 
selbst 8^  benutze  zu  den  Messungen  folgende  Punkte: 

1)  die  Mitte  des  Nervenringes, 

2)  die  Mitte  des  Exkretionsporus, 

3)  den  Nucleolus  der  Exkretionszelle, 

4)  Anfang  und  Ende  des  Innenkörpers, 
wenn  ein  solcher  vorhanden  ist, 

5)  den  Nucleolus  der  „G^-Zelle", 

6)  die  Mitte  des  Analporus, 

7)  das  Ende  der  letzten,  bei  starker 
Hämatoxylinfärbung  sichtbaren  Schwanzzelle. 

Die  beifolgenden  Zeichnungen  zweier 
Loa-Larven  (Fig.  4)  erläutern  die  Lage  der 
Meßpunkte  und  zeigen  zugleich,  wie  not- 
wendig eine  prozentuale  Berechnung  ist:  denn 
obschon  sich  in  beiden  für  die  prozentuale 
Lage  der  Fixpunkte  fast  dieselben  Werte 
ergeben,  sind  doch  die  absoluten  Zahlen 
wegen  der  stärkeren  Schrumpfung  der  einen 
Larve  völlig  verschieden. 

Am  besten  für  die  Ausmessung  sind 
außer  vital  mit  Azur  II  gefärbtem  frischem 
Material  mit  Alkohol  feucht  fixierte  und  mit 

Fig.  4.  Mit  dem  Zeichenapparat  zur  Ausmessun 
der  anatomischen  Fixpunkte  entworfene  Microfilaria 
loa  (auf  die  halbe  Größe  der  Originalzeichnuug  redu- 
ziert) ;  die  längere  Mikrofilarie  in  Seitenlage,  die  kürzere 
in  Dorsoventrallage.  Die  beiden  Exemplare  ergeben  für 
die  Fixpunkte  trotz  der  durch  Schrumpfung  bedingten 
absoluten  Größendifferenzen  ungefähr  dieselben 
prozentualen  Werte. 

Azur  II  oder  Hämatoxylin  gefärbte  Präparate*);  doch  ergaben  selbst 
stark  geschrumpfte  Hämatoxylin-Trockenpräparate  —  an  denen  man 

*)  An  den  Anzur-Präparaten  treten  die  Exkretionszelle  und  Gi-Zelle«  besser 
hervor  an  den  HämatoxyUnpräparaten  der  Nervenring,  ßo  daß  sich  f farlrnng^^^^ 
ergänzen ;  man  kann  aber  mit  der  Hämatoxylinfärbung  allein  auch  auskommen. 
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freilich  nur  einige  der  wichtigsten  Maße,  nämlich  den  Nervenring, 
den  Exkretionsporus,  den  Analporus  und  die  letzte  Schwanzzelle  be- 
stimmen kann  —  soweit  meine  Untersuchungen  reichen*),  noch 
brauchbare  Resultate,  da  die  Schrumpfung  der  Mikrofilarien  ziemlich 
gleichmäßig  über  die  ganze  Länge  verteilt  ist.  Die  Umwertung  der  er- 
mittelten absoluten  Zahlen  in  Prozenten  zur  Gesamtlänge  erfolgt  ent- 
weder durch  Rechnung  oder,  was  weit  bequemer  ist,  mittels  einer 
graphischen  Methode,  über  die  ich  in  meiner  ausführlichen  Publi- 
kation ^9  berichtet  habe  und  auf  die  hiermit  auch  in  bezug  auf  alle 
anderen  Einzelheiten  verwiesen  sei. 

8.  Die  Untersuchung  der  Filarien  in  Mücken. 

Ein  großer  Uebelstand  bei  den  Uebertragungsversuchen  von 
Mikrofilarien  auf  Mücken  ist  deren  große  Sterblichkeit  nach  der 
Infektion ;  zumal  wenn  sie  stärker  infiziert  sind,  haben  die  Mücken 
dadurch  ersichtlich  zu  leiden,  indem  sie  schwach  werden,  ungern 
fliegen,  und  schließlich  kaum  zu  stechen  imstande  sind,  und  beson- 
ders in  der  zweiten  Hälfte  der  Filarienentwickelung  sterben  sie  oft 
massenhaft  9,  ^3'',  Hat  man  glücklich  einige  Hundert  Mücken 
durch  Blutsaugen  infiziert,  so  behält  man  nach  2 — 3  Wochen  oft  nur 
ein  paar  lebende  Exemplare  mit  vollentwickelten  Filarien  übrig, 
manchmal  auch  gar  keine. 

Gilt  dies  bereits  mehr  oder  minder  für  die  an  höhere  Temperaturen 
adaptierten  Mücken  der  warmen  Länder,  so  in  noch  stärkerem  Maße 
für  unsere  heimischen  Mücken,  wenn  man  sie  (um  die  Entwicke- 
lung  der  Mikrofilarien  zu  ermöglichen)  bei  ihnen  ungewohnten  höheren 
Temperaturen  unterbringen  muß.  Am  widerstandsfähigsten  sind  nach 
meinen  Erfahrungen  unsere  heimischen  Mücken  noch  im  Herbst,  wenn 
sie,  mit  Reservematerial  ausgerüstet,  in  ihre  Keller-Winterquartiere 
gegangen  sind;  Eysell^^  konnte  Mücken  besser  als  sonst  in  einer 
von  ihm  beschriebenen  einfachen  feuchten  Kammer  am  Leben  erhalten. 

Im  allgemeinen  ist  es  zweckmäßig,  die  Mücken  vor  dem  Eintreten 
der  Filarien  in  die  Rüsselscheide  1 — 2malBlut  saugen  zu  lassen,  obschon 
zuweilen  bei  starker  Infektion  der  MALPiomschen  Gefäße  mit  Hunde- 
filarien  die  Blutmahlzeit  den  Mücken  verderblich  zu  werden  schien; 
vielleicht  weil  die  MALPiGHischen  Gefäße  nicht  mehr  funktionieren 
konnten.  Im  übrigen  legt  man  den  Mücken  mit  Honigwasser  getränkte 
Watte  auf  die  Gaze  ihres  Käfigs  und  außerdem  auch  reichlich  mit 
Wasser  getränkte,  denn  Dursten  können  sie  vor  allem  nicht  vertragen. 

Nach  Bahrs  Erfahrungen  kann  man  die  Mortalität  der  Filarien- 
mücken  wesentlich  vermindern,  wenn  man  sie  nicht  zu  stark 
infiziert;  die  besten  Resultate  erzielte  er  bei  Bancrofti  dann,  wenn 
das  gesogene  Blut  in  16  cmm  40—60  Mikrofilarien  enthielt. 

Zur  Untersuchung  auf  Mikrofilarien  werden  die  infizierten 
Mücken  entweder  präpariert  oder  in  toto  geschnitten. 


*j  Ueber  Microfilaria  perstans  und  deraarquayi  habe  ich  noch  keine  ge- 
nügenden Erfahrungen.  Ueber  nach  dieser  Methode  ausgeführte  Messungen  von 
Hundemikrofilarien  siehe  auch  Fülleborn  und  Saisawa.  Während  der 
^[uckleKung  dieser  Arbeit  hat  auch  Foley  an  Bancrofti  und  Loa  nach  den- 
selben Prinzipien  ausgeführte  Messungen  veröffentlicht,  die  in  bezug  auf  die 
Lage  von  N  und  ExP  die  gleichen  Verschiedenheiten  zwischen  diesen  beiden 
Arten  ergaben,  wie  meine  Tabellen. 

Handbuch  der  pathogenen  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VIII.  14 
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Die  Präparation  findet  in  0,5-proz,  NaCl  statt.  Die  Heraus- 
nalime  der  Eingeweide,  um  die  durcii  Hundefilarien  infizierten 
M.vLPiGHischen  Gefäße  zu  gewinnen,  erfolgt  nach  den  für  die  Prä- 
paration des  „Mückenmagens"  bei  Malariauntersucliungen  üblichen 
Regeln,  Bei  Frischuntersuchungen  ist  Vitalfärbung  nach  den  Er- 
falirungen  Saisawas  nur  in  den  ersten  Tagen  befriedigend.  Die 
„Wurst-Stadien"  bekommen  bei  der  Präparation  übrigens  leicht  einen 
„Prolapsus  ani"  (Tab.  V,  Fig.  3). 

Bei  den  in  den  MALPiciiischen  Gefäßen  zur  Entwicklung  kom- 
menden Mikrofilarien  macht  auch  die  Herstellung  von  Dauer- 
präparaten (innerhalb  der  herauspräparierten  Organe)  keine  Schwierig- 
keiten*), dagegen  schwimmen  die  in  Kochsalz  aus  der  Brustmuskulatur 
resp.  der  Eüsselscheide  der  Mücken  herauspräparierten  Mikrofilarien 
bei  der  Fixierung  (heiße  konzentrierte  wässerige  Sublimatlösung  oder 
heißer  70-proz.  Alkohol)  sehr  leicht  ab ;  Zusatz  von  Blutserum  resp. 
Eiweißlösung  zum  frischen  Präparat  ist  in  dieser  Hinsicht  zweck- 
mäßig. 

Zur  Untersuchung  in  Schnittserien  werden  die  ganzen  Mücken 
in  Alkohol  70-proz.  fixiert.  Sind  sie  nach  einigen  Stunden  darin 
etwas  erhärtet,  so  schneidet  man  nach  dem  Rate  von  Eysell^^  den 
Chininpanzer  an,  um  das  Eindringen  der  Präparierflüssigkeiten  zu  er- 
leichtern ;  es  genügte,  wenn  ich  auf  einer  Seite  von  dem  hinteren 
Abdominalende  ein  Stückchen  mit  der  Schere  abtrug.  Die  Einbettung 
der  Mücken  erfolgt  am  besten  in  Celloidin  j  Serienschnitte 
pflege  ich  nach  der  OßREGGiA-Methode  aufzureihen.  Zur  Färbung 
bewährte  sich  Hämatoxylin  und  Alaunkarmin. 

Ueber  die  Technik  bei  Uebertragungsversuchen  auf  den  defi- 
nitiven Wirt  etc.  siehe  meine  Arbeit  über  Hundefilarien  8°.  Es  sei 
nur  bemerkt,  daß  man  die  Infektion  der  Mücken-Rüsselscheide  auch 
in  vivo  unter  Aethernarkose  bei  starkem  durchfallenden  Lichte  und 
schwacher  Vergrößerung  gut  kontrollieren  kann,  und  daß  dies  den 
Mücken  und  Filarien  nichts  weiter  schadet. 


Allgemeiner  Teil. 

Die  Blutmikrofilarien. 

In  dem  Rahmen  eines  Handbuches  der  pathogenen  Mikro- 
organismen interessieren  von  den  Filarien  naturgemäß  vor  allem 
deren  mikroskopische  Stadien,  so  daß  hier  die  Mikrofilarien 
eingehender  als  die  erwachsenen  Würmer  besprochen  werden  sollen. 

Da  femer  die  gar  nicht  im  Körper  des  Menschen  parasitierenden 
Larven  des  Medinawurmes  am  besten  gesondert  abgehandelt  werden,, 
und  das  wenige,  was  über  die  Onchocerca-Larven  bekannt  ist, 
ebenfalls  besser  für  sich  zusammengefaßt  wird,  handeln  die  folgenden 
Abschnitte  nur  über  die  im  Blute  des  Menschen  vorkommen- 
den Filarienlarven,  die  „Blutmikrof ilarien"  resp.  deren  wei- 
tere Schicksale. 


*)  Eine  zweckmäßige  Methode  hierfür  siehe  Fülleborn 
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I.  Der  anatomische  Bau  der  Blutmikrofilarien. 

A.  Größe  und  allgemeine  Körperform  der  Blutmikrofilarien  und  die 

Gestalt  der  „Scheide". 

Die  Blutmikrofilarien  des  Menschen  sind  gegen  200 — 300  groß. 
Die  Länge  der  Larven  ist  für  die  verschiedenen  Filarienarten  charakte- 
ristisch, obschon  sie  in  ziemlich  weiten  Grenzen  schwankt  (vgl. 
S.  205  ff.,  231,  235);  sie  wird  in  den  Spezialabschnitten  besprochen 
werden. 

In  frischem  Zustande  sind  die  Mikrofilarien  farblos  und  transpa- 
rent. Der  langgestreckte  schlangenähnliche  Körper  verjüngt  sich 
vorne  erst  am  äußersten  Körperende  ein  wenig,  um  gleich  darauf  breit 
gerundet  zu  enden.  Der  hintere  Abschnitt  verjüngt  sich  nach  Man- 
soN^^^  bei  Bancrofti  und  den  übrigen  Mikrofilarien  des  Menschen 
vom  letzten  Fünftel,  jedoch  bei  Perstans  schon  vom  ersten  Drittel  an, 
und  endet  mehr  oder  weniger  stark  zugespitzt;  der  Grad  der  Zu- 
spitzung des  Schwanzendes  ist  jedoch  bei  den  einzelnen  Arten  nicht 
der  gleiche  und  dient  als  differentialdiagnostisches  Merkmal  (vgl. 
S.  226  ff.).  Oft  zeigt  das  Schwanzende  eine  recht  charakteristische 
Abknickung  (Taf.  IV,  Fig.  6  und  11),  die  ich  nur  bei  Microfilaria 
perstans  noch  nicht  beobachten  konnte. 

Der  Querdurchschnitt  der  Blutmikrofilarien  ist  (wie  optische 
Querschnitte  beweisen)  drehrund i^^.  Die  Dicke  beträgt  etwa  die 
eines  roten  Blutkörperchens  oder  weniger,  manche  Arten,  wie  Per- 
stans und  Demarquayi  sind  besonders  schlank;  der  jeweilige  Kon- 
traktionszustand (cf.  S.  231)  des  "Wurmes  ist  natürlich  auf  deren 
Dicke  nicht  ohne  Einfluß. 

Die  Mikrofilarien  von  Bancrofti  und  Loa  besitzen  im  Gegensatz 
zu  denen  von  Perstans  und  Demarquayi  eine  sogenannte  „Scheide", 
d.  h.  sie  stecken  in  einer,  dem  Körper  sich  anschmiegenden,  ihn  aber 
an  Länge  erheblich  übertreffenden,  dünnen,  glasklaren,  anscheinend 
strukturlosen  Hülle,  in  der  sie  wie  ein  Pinger  in  zu  langem  Hand- 
schuh vor-  und  rückwärts  gleiten  können ;  das  Hinterende  der  Scheide 
verjüngt  sich  entsprechend  dem  Hinterende  des  Wurmes  ebenfalls*). 

Brumpt^s  und  Foley169  geben  an,  daß  sie  auch  Querstreifung  auf  der 
Scheide,  und  zwar  an  deren  freiem  Teile  bemerkt  hätten,  was  nach  ersterein 
Autor  darauf  deute,  daß  die  Scheide  doch  vielleicht  eine  abgestreifte  Larven- 
haut sei  und  nicht  die  gedehnte  Eihülle  (vgl.  Seite  233).  Ich  möchte  hierzu  be- 
merken, daß  sich  die  Struktur  der  Körperoberfläche  der  Mikrofilarien  beim 
Eintrocknen  der  Blutschicht  auf  der  Scheide  wie  auf  einem  „Abklatschpapier" 
markiert  (wie  man  an  Stellen,  wo  die  Mikrofilarien  aus  der  Schicht  „abge- 
sprungen" sind,  häufig  sieht)  und  daß,  wenn  sich  der  Wurm  in  der  bereits 
fester  gewordenen  Blutschicht  beim  Eintrocknen  retrahiert,  während  die  Scheide 
m  dem  zähen  Medium  festgehalten  wird,  sehr  wohl  im  definitiven  Präparat  eine 
Streifung  der  freien  Scheidenpartie  vorgetäuscht  werden  könnte.  Jedenfalls  habe 
ich  niemals  Bilder  gesehen,  die  eine  Querstreifung  der  Scheide  selbst  wahrschein- 
lich gemacht  hätten. 

Die  sonstige  jeweilige  Gestalt  der  Scheide  wird  natürlich  von  dem 
darinsteckenden  Wurme  und  seinen  Bewegungen  bedingt;  zieht  sich 

-  *)  Sackartige,  weite  Scheiden,  die  viel  zu  breit  für  die  darin  steckenden 
Mikrofilarien  sind,  werden  von  d'Herelle  und  Seidelin  lo*,  2«  bei  den  Mikro- 
nlarien  einer  Boa  und  von  Matthis  &  Leger  bei  einer  Hühnermikrofilarie 
Deschneben.  Eine  höchst  merkwürdige  Scheide  mit  über  die  ganze  Länge  ange- 
ordneten rosenkranzartigen,  goldgelben  Verdickungen  fand  Noc  bei  einer  Mikro- 
filane  des  Gecko. 
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der  Wurm  an  einem  Ende  daraus  zurück,  so  legt  sich  die  Scheide  dort 
zusammen  wie  ein  leerer  Handschuhfinger  und  erscheint  dann,  wenn 
man  sie  von  der  Kante  und  nicht  von  der  Fläche  zu  sehen  bekommt 
wie  eine  haarscharfe  Linie  (Taf.  IV,  Fig.  5).  Rutscht  der  ja  lebhaft  ; 
bewegliche  Wurm,  wenn  seine  Scheide  am  Glase  festgeklebt  ist  (cf.  ' 
S.  232),  in  ihr  plötzlich  von  der  Vorderspitze  nach  hinten,  so  sieht 
es  so  ans,  als  ob  ein  langer  Faden  aus  dem  Vorderende  der  Mikrofilarie  i 
hervorschösse,  um  sich,  wenn  der  Wurm  zurückgleitet,  wieder  zurück-  ^ 
zuzidien,  wie  dies  z.  B.  Tribondeau  •"'•«•ist  richtig  beschreibt,  wenn-  i 
schon  seine  Deutung,  daß  die  Scheide  selbst  kontraktil  sei,  offen- 
bar  falsch  ist.    Ist  der  Wurm  nach  vorne  geglitten,  so  faltet  sich  i 
umgekehrt  die  Scheide  an  dem  dünnen  Schwanzabschnitt  der  Mikro-  ,1 
filarie  (für  den  sie  in  dieser  Stellung  ja  zu  weit  ist)  zusammen  und  ii 
sieht  von  der  Kante  betrachtet,  dann  —  der  Rückenflosse  eines  Aales  i 
vergleichbar  —  wie  eine  über  dem  hinteren  Körperabschnitt  des  j] 
Wurmes  befindliche  „undulierende  Membran"  aus,  die  hinter  der 
Schwanz  spitze  des  Wurmes  in  eine  „freie  Geißel"  auszulaufen  scheint, 

Obschon  bereits  Manson162  längst  auf  diese  Punkte  aufmerksam 
gemacht  hat,  hat  doch  die  Scheide  zu  mancherlei  Mißdeutungen  über 
den  Bau  der  Mikrofilarien  Veranlassung  gegeben ;  so  dürfte  z.  B.  auch 
die  scharfe,  dunkle  Linie,  welche  Huffman  von  einer  gefärbten  Loa- 
larve  abbildet  und  als  „stained  intestine"  beschreibt,  nur  die  obere 
Scheidenkante  sein  —  eine  Deutung,  die  übrigens  auch  Nattax- 
Larrier184  FoLEY  aussprcchen  —  und  auch  andere  Autoren 

haben  sich  ähnlich  wie  Huffman  täuschen  lassen. 

Nach  einigen  Angaben i^^,  ^6  ist  die  Scheide  von  Loa  kürzer 
als  die  von  Bancrofti,  so  daß  die  Mikrofilarie  —  wenigstens  die 
direkt  aus  dem  Loa-Muttertier  entnommene  —  sie  zuweilen  ganz 
ausfülle*). 

Ueber  die  Klebrigkeit  der  Scheide  und  ihr  sonstiges  Verhalten  im 
frischen  Zustande  vergleiche  den  Abschnitt,  der  über  die  Bewegung 
der  Blutmikrofilarien  handelt  (S.  232).  Ueber  ihre  Färbbarkeit  wäre 
zu  bemerken,  daß  sie  sich  mit  Hämatoxjdin,  Fuchsin  und  einigen  an- 
deren, keineswegs  aber  mit  allen  der  gebräuchlichen  Farbstoffe  tingiert. 

Die  Scheide  von  Microfilaria  loa  scheint  mit  Hämatoxylin  weniger  färbbar 
zu  sein  als  die  der  Bancrofti  -  Larve  ^3^,  In  halbverdünnter  Giemsalösung 
färbt  sich  nach  Foley  die  Diurna-Scheide  überhaupt  höchstens  leicht  rosa, 
meist  gar  nicht,  während  die  von  Nocturna  dabei  einen  intensiven  Karminton 
annimmt,  so  daß  man  die  Scheidenfärbung  diagnostisch  verwerten  könne :  in 
dicken  Giemsapräparaten  färbt  sich  allerdings  auch  nach  Foley  die  Noeturna- 
Scheide  nicht  immer,  und  ebenso  ist  das  Alter  der  Präparate  nicht  gleichsüUig 
(vgl.  S.  196  und  S.  203).  Mit  Methylenblau  resp.  Azur  färbt  sich  die 
Scheide  nicht. 

Die  Mikrofilarien  selbst  präsentieren  sich  im  gefärbten 
dicken  Trockenpräparate  in  einer  für  die  einzelnen  Arten  zum 
Teil  recht  charakteristischen  Gestalt.  So  liegt,  worauf  MansonI"* 
hingewiesen  hat,  die  Bancrofti-Larve  für  gewöhnlich  in  eleganten,  ge- 
rundeten Windungen,  die  ich  mit  denen  eines  „abgedrehten  Merall- 
spans"  vergleichen  möchte,  während  die  leichter  schrumpfende  Loa- 


*)  Letzteres  wird  auch  von  Mandel  für  seine  Mikrofilarie  aus  dem  Pferde- 
blut berichtet,  wo  die  Scheide  überhaupt  erst,  nnclidem  sich  der  Wurm  beim 
Absterben  zusammengezogen  habe,  als  vorue  und  hinten  überstehende  Hülle  sicht- 
bar werde.  ^ 

 . 
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Larve  ein  zerknittertes  Aussehen  hat  und  an  einen  „hingeworfenen, 
nassen  Wollfaden"  erinnert  (Taf.  III).  Aber  wie  bereits  S.  195  be- 
merkt, gilt  dieses  Unterscheidungsmerkmal  nur  für  die  nicht  zu 
lano"sam  getrockneten,  dicken  Blutpräparate,  sonst  kann 
die  Microfilaria  bancrofti  infolge  starker  Verschrumpfung  den  Habitus 
wie  eine  Microfilaria  loa  annehmen  (vgl.  Fig.  3).  Einen  Hinweis 
dafür,  ob  besonders  starke  Verkürzungen  der  Mikrofilarien  im  Prä- 
parate stattgefunden  haben,  bietet  die  ja  nicht  mitschrumpfende 
Scheide,  die  dann  den  Wurmkörper  auffallend  weit  überragt  (Taf.  III, 
Fi?.  2  und  3 ;  Taf.  IV,  Fig.  13). 

Microfilaria  perstans  und  demarquayi  neigen  im  Trocken präparat 
ebenso  stark  wie  Mf.  loa  zu  Schrumpfungen.  Andererseits  kann 
man  abei'  zuweilen  Mf.  demarquayi  in  ganz  derselben  Weise  in  regel- 
mäßigen Windungen  daliegen  sehen  wie  eine  Mf.  bancrofti;  vor  Ver- 
wechslungen schützt  —  von  der  verschiedenen  Größe  ganz  abgesehen 
—  schon  das  Fehlen  der  Scheide  bei  Mf.  demarquayi.  (Vgl.  hierzu 
die  Textfiguren  2  und  3;  Taf.  III  und  Taf.  IV,  Fig.  9—16). 

Sind  die  Mikrofilarien  in  Flüssigkelten  zum  Absterben  gebracht 
und  werden  sie  in  diesen  (ohne  sie  trocken  werden  zu  lassen)  unter- 
sucht, so  besitzen  sie  mehr  oder  weniger  gestreckte  Gestalt. 


B.  Die  Cuticula  und  Subcuticula  der  Blutmikroülarien. 

Die  Cuticula  der  Mikrofilarien  besitzt  eine  deutliche  Querringe- 
lung,  die  im  gefärbten  Präparate  dem  Wurm  manchmal  das  Aussehen 
eines  „Regenwurms"  gibt.  Nach  Bahr  beginnt  die  Querstreifung 
bei  der  turnuslosen  Bancrofti-Larve  der  Südsee  6  nach  Ploden- 
waldt226  bei  Hundemlkrofilarien  ebenfalls  ca.  6 — 10  ^  hinter  dem 
Vorderende;  nach  hinten  kann  man  sie  bis  zur  äußersten  Schwanz- 
spitze verfolgen. 

Bei  vitaler  Azurfärbung  mit  nachfolgender  Eoslndlfferenzlerung 
(cf.  S.  202  ff.)  treten  diese  Streif  ungen  zuweilen  als  tief  dunkelrote 
Linien  hervor;  an  zwei  aneinander  gegenüber  liegenden  Längsbändern 
fehlt  die  dunkle  Azur-Eosinstrelfung  jedoch,  und  da  diese  Bänder 
an  den  Seiten  der  Mikrofilarien  liegen,  jdürften  sie  den  „Seiten- 
linien" des  Wurmes  entsprechen  ^9.  Dort,  wo  die  Azur-Eosinstreifen 
an  den  hellen  Bändern  enden,  befindet  sich  an  jedem'  der  Streifen  ein 
kleiner,  dunkler  Knopfes   (siehe  Fig.  5),  den  Meinhof  auch  bei 

Fig.  5.    Cuticularstreifung  mit  „Seitenlinien« 

t'tc\T„f,tts^^^^^^  iiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiii 


schwacher  Hämatoxylinfärbung  gesehen  hat.  Solche  „Körnchenein- 
lagerungen" kann  man  zuweilen  auch  dort  beobachten,  wo  die  Cuticula 
von  Körperöffnungen  durchbrochen  wird;  so  treten  sie  am 
Rande  des  Exkretionsporus  und  nach  Rodenwaldt  2;26  —  der  diese 
,,Randeinlagerungen"  zuerst  beschrieben  hat  —  auch  an  einer  nahe  der 
Schwanzknickung  gelegenen  Stelle  auf  (cf.  S.  220). 

Unter  der  Oberhaut  befindet  sich  eine  Lage  langgestreckter 
Zellen,  die  Rodenwaldt  226  als  „Matrixzellen  der  Subcuticula"  auf- 
faßt; es  dürfte  jedoch  trotz  der  Einwände  Rodenwaldts  nicht  aus- 
geschlossen sein,  daß  es  sich  um  Muskelzellen  handelt s  i' '^"-n  2. 
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Man  sieht  dieseZellen  jedenfalls  sowohl  beiDorsoventral-  wie  bei  Seiten 
ansieht  des  Wurmes  in  kontinuierlicher  Reihe  die  Cuticula  beffleiten 
es  müssen  also  mehr  als  nur  zwei  Parallelreihen  davon  voÄanden 
sein  89.  Vorne  reichen  die  „Subcuticularzellen"  bis  gegen  das  Ende  des 


Wurmes ;  wie  weit  sie  sich  in  den  Schwanz  hinein  erstrecken,  ist 
schwer  anzugeben,  jedenfalls  färbten  sich  mir  die  letzten  Schwanz- 
zellen nicht  in  der  für  die  ,,Subcuticularzellen"  charakteristischen 
Weise.   Zur  Färbung  eignen  sich  alle  Vitalfarben,  besonders  Azur  II 
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und  Biillaiitkresylblau  (s.  Taf.  I,  Fig.  1,  2,  14 ;  Taf.  II,  Fig.  1  und  2 ; 
Textfig.  6). 

Die  Anzahl  der  Subcuticularzellen  wird  von  den  Autoren  verschieden  an- 
gegeben, doch  dürfte  die  Auffassung  Rodenwaldts,  daß  ihre  Zahl  bei  ein  und 
derselben  Mikrofilarienart  bis  auf  das  Dreifache  schwanke,  mit  der  bekannten 
Zellsparsarakeit"  der  Nematoden  in  gewissem  Widerspruch  stehen  und  seine 
diesbezüglichen  Beobachtungen  können  durch  das  recht  launische  Verhalten  der 
Subcuticularzellen  bei  der  Vitalfärbung  einfacher  erklärt  werden. 

lieber  18  „Subcuticularzellen"  zählte  Rodenwaldt  226,  227^  besonders 
mit  Hundemikrofilarien  arbeitete,  nie  —  bei  der  Loa-Larve  nicht  über  14  — 
während  Leber  &  v.  Prowazek  bei  der  Samoa-Bancrofti  28—29  und  Fülle- 
BORN^^  sowohl  bei  Microfilaria  bancrofti  als  bei  loa  über  30 — 40  zähten  konnte; 
Meinhof  fand  bei  Microfilaria  loa  42.  Bei  Microfilaria  immitis*)  zählte 
Saisawa  54—62  dieser  Zellen. 


C.  Die  Strukturen  am  Vorderende  der  Blutmikrofilarien, 

Ueber  den  Bau  des  Vorderendes  der  Blutmikrofilarien  herrscht 
bei  den  Autoren  nichts  weniger  als  eine  einheitliche  Auffassung,  was 
durch  die  überaus  schwierige  Beobachtung,  vor  allem  aber  durch  eine 
verschiedene  Deutung  des  optischen  Befundes  verursacht  wird  (vgl. 
die  Tafel  S.  216). 

Manson162  beschreibt  von  der  Bancrofti-Larve  nach  der  Beobach- 
tung an  frischem,  noch  schwach  beweglichem  Material  (cf.  auch  S.  200) 
einen  sehr  komplizierten  Mundapparat,  nämlich  eine  mit  6  Lippen 
oder  Haken  versehene,  abwechselnd  sich  über  dem  Kopfende  öffnende 
und  schließende  ,, Vorhaut",  und  ferner  einen  bei  geöffneter  Vorhaut 
gleich  der  Zunge  einer  Schlange  vorschießenden  feinen  Stachel.  Der 
Stachel  soll  dazu  dienen,  der  Mikrofilarie  im  Mückenmagen  das 
Durchbohren  der  Scheide  und  des  Mückenmagens  selbst  zu  erleichtern 
(cf.  S.  257/58)  und  andererseits  soll  die  Scheide  (die  freilich  der  an- 
geblich auch  mit  einem  derartigen  Stachel  versehenen  Perstans  fehlt) 
gleich  einem  ,, Maulkorb"  ein  Schutz  gegen  die  Durchbohrung  der  Ge- 
fäße sein,  so  lange  sich  die  Mikrofilarie  noch  in  der  Zirkulation  auf- 
hält ;  Penel  führt  aus,  wie  er  sich  die  Funktion  dieses  Stachels 
vorstellt  **). 

Für  Microfilaria  diurna  gilt  offenbar  dasselbe  wie  für  Noc- 
turna; wenigstens  zählt  Manson  in  seinem  Lehrbuche  unter  den 
Unterschieden  zwischen  Microfilaria  nocturna  und  diurna  einen  ver- 
schiedenen Bau  der  Mundteile  nicht  auf,  sondern  betont  im  Gegen- 


*)  Wie  die  Sektion  des  von  Saisawa  im  Hamburger  Institut  für  Schiffs- 
und Tropenkrankheiten  benutzten  Hundes  nachträglich  ergab,  hat  Saisawa  mit 
Immitis-Material  gearbeitet. 

**)  Mathies  &  Leger  1''*  geben  an,  daß  bei  der  Nocturna  von  Tonkin 
außer  dem  Präputialapparat  ein  Stachel  vorhanden  sei,  der  jedoch  nicht  gerade, 
sondern  an  seinem  Ende  deutlich  gebogen  sei  und  ungefähr  16  |li  messen  soll. 
Ich  möchte  vermuten,  daß  es  sich  bei  diesem,  im  Vergleich  zu  den  Abbildungen 
Mansons  ganz  auffallend  großen,  d.  h.  ca.  zwei  Wurmbreiten  langen  Gebild(; 
um  die  obere  Scheidenkante  (vergh  S.  212)  handelt. 

, .  In.  diesem  Zusammenhange  sei  erwähnt,  daß  die  ^,1— 2  fadenförmigen  Ge- 
f»ilne,  die  nach  Art  von  Fühlern  rasch  vorgestreckt  und  zurückgezogen  werden", 
welche  Wirth^'s  für  seine  Pferdemikrofilarie  unter  aller  Reserve  inbezug  auf 
aie  Deutung  beschreibt,  vielleicht  ebenfalls  durch  die  Scheide  vorgetäuscht  sein 
konnten. 
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Das  Mikrofiljirien-Vordereiide  nach  Yerschiedeiien  Autoren. 


a  b  ca  +  b  5-  6  7  8 

4.  Mf.  bancrofti,  turnuslose  Samoa-Mf.  5 — 8.  Mf.  bancrofti  (nocturna) 

(Fülleborn)  (Fülleborn) 


ab  a  babc  ab 

13.  Mf.  perstans        14.  Mf.  perstans        15.  Mf.  recondita      16.  Mf.  immitis  [repens 
(Manson)  (Rodenwaldt)  (Noe)  (Eodenwaldt) 
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teil  die  Unmög-lichkcit,  beide  Arten  im  frischen  Präparate  von- 
einander zu  unterscheiden*). 

Für  Perstans  beschreibt  MansonI^^  ebenfalls  einen  retralctilen 
Stachel,  aber  ohne  „Präputialapparat" ;  der  bis  eine  Wurmbreite  lange 
Stachel  soll  aber  viel  leichter  als  bei  Nocturna  zu  beobachten  sein  und 
nacli  Lowi^^  und  FeldmannG^  hätte  auch  Perstans  einen  Präputial- 
apparat, nach  VAN  Campenhout36  sogar  einen  gezahnten. 

Von  Microfilaria  demarquayi  wird  von  Lowi**  ein  allerdings  un- 
deutlicher, wenig  entwickelter  und  ungezahnter  Präputialapparat  mit 
zurückziehbarem  Stachel  beschrieben. 

Auch  bei  einer  Vogelmikrofilarie  (Pil.  fusiformis  avium)  bilden 
Anxett,  Dutton  &  Elliott  einen  dem  von  Manson  bei  Nocturna 
beschriebenen  sehr  ähnlichen  Präputialapparat  in  einer  recht  detail- 
lierten Zeichnung  ab. 

Die  Mehrzahl  der  Autoren  schließt  sich  überhaupt  den  Manson- 
schen  Auffassungen  —  welche  auch  in  die  Lehrbücher  übergegangen 
sind  —  an,  andere  geben  nur  zu,  daß  zwar  ähnliche  Bilder,  wie  sie 
Manson  beschreibt,  gesehen  werden,  deuten  diese  Befunde  aber  in 
einer  abweichenden  "Weise. 

So  hegt  Loossi37^  i38  s.  244 ff.  ^ach  seinen  Beobachtungen  an  der 
ägyptischen  Nocturna**)  starke  Zweifel  betreffs  der  MANsoNSchen 
Deutungen :  schon  deshalb,  weil  ein  so  komplizierter  Mechanismus 
bei  den  primitiv  gebauten  Larven  an  sich  unwahrscheinlich  sei  und 
vor  allem,  weil  im  Gegensatz  zu  dem  Saugrüssel  von  Tylenchus  in 
der  Mikrofilarienbiologie  das  Bedürfnis  nach  einem  solchen  Bohr- 
apparate kaum  begründet  sei.  Looss  meint,  daß  die  Blutmikro- 
filarien  weder  Mund  noch  After  besäßen,  daß  am  Vorderende  kein 
rektraktiler  Stachel,  sondern  nur  ein  dem  Bohrzahn  der  Ascaridenlarve 
vergleichbares  Gebilde  vorhanden  sei  und  daß  der  von  Manson  be- 
schriebene ,,sechslippige  Präputialapparat"  eine  durch  die  Bewegung 
des  Mikrofilarienvorderendes  hervorgerufene  optische  Täuschung  sei, 
als  deren  morphologische  Basis  er  6  flache,  längliche,  vorn  scharf 
endende,  nach  hinten  aber  allmählich  verlaufende  Längskann elierungen 
der  Körperoberfläche  beschreibt. 


*)  In  einer  früheren  Arbeit  bemerkt  Manson,  daß  das  Vorderende 
vou  Nocturna  wenig  ausgesprochene  durch  die  Aktion  des  Präputialapparates 
hervorgerufene  stoßende  Bewegungen  zeige,  während  bei  Diurna,  bei  welcher  der 
feinere  Bau  des  Vorderendes  noch  unbekannt  sei,  diese  stoßenden  Bewegungen 
ausgesprochener  sel^n  und  noch  mehr  bei  Perstans.  Foley  gibt  dagegen  an,  daß 
die  Bewegungen  des  Präputialapparates  bei  Diurna  weniger  energisch  seien 
als  bei  Nocturna  und  bei  Immitis. 

Im  gefärbten  Präparat  soll  nach  Manson  (cf.  Lit.  Nr.  167,  Taf.  VI)  die 
Kernreihe  bei  Microfilaria  diurna  unvermittelter  (wie  glatt  abgebrochen)  enden  als 
bei  Microfilaria  bancrofti,  was  von  Foley  bestätigt  wird.  Ich  glaube  jedoch, 
daß  dies  mit  der  stärkeren  Kontraktion  der  Diurna  im  Trockenpräparat  zu- 
sammenhängt und  auch  nicht  hinlänglich  konstant  ist,  um  differentialdiagnostisch 
viel  damit  anfangen  zu  können  (cf.  Taf.  III,  Fig.  2,  3,  4). 

**)  Wie  Prof.  Looss  mir  jüngst  brieflich  mitteilte,  ist  die  ägyptische 
Nocturna  mit  der  Bancrofti-Larve  identisch.  Er  schließt  sich  ferner  den  von 
mir  m  der  unter  Nr.  89  zitierten  Arbeit  enthaltenen  Ausführungen  über  den 
^au  der  Mundorgane  in  allen  wesentlichen  Punkten  an,  hält  jedoch  an  dem 
Konstanten  Vorkommen  des  von  ihm  beschriebenen  —  mit  dem  MANSONschen 
retraktilcn  Stachel  aber  nicht  identischen  —  Bohrstachols  (sielie  Text)  fest, 
indem  er  sich  auf  entsprechende  Befunde  bei  Tiermikrofilarien  stützt.  Näheres 
«Oer  seine  Ansichten  dürfte  die  2.  Auflage  des  MANSONschen  Ilandbuchrs  der 
iropenkrankheiten  enthalten. 
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Wahrscheinlich  habeu  die  von  Füllebohn^o  für  Bancrofti  (S  216 
Fig  11  und  12)  und  von  Wirth^-s  für  seine  Pferdemikrofilarie  abgebildeten 
4  Fleckchen  des  Vorderendes  Beziehungen  zu  den  von  Looss  beschriebenon 
[Streifungen  (S.  216,  Fig.  2);  die  Flecken  könnten  der  optische  Ausdruck 
iiir  die  schärfer  eingeprägten  Enden  jener  Loossschcn  „Säulenkannelieruneen" 
sein,  die  Meinhof  für  die  Loa-Larve  bestätigt. 

Eüllebokn89  glaubt,  daß  uiiregeJmäßigc  krampfliafte  Einziehungen 
der  Körperwand,  die  er  am  Vorderende  der  Bancrofti-  und  der  Loa- 
Larve  beobachtete,  zuweilen  ein  dem  Präputialapparate  im  Sinne 
Mansons  ähnliches  Bild  ergäben,  und  daß  auch  vielleicht  der  „Bohr- 
zalm",  den  Looss  beschreibt,  aus  solchen  Kontraktionen  resultiere. 
Er  nimmt  ferner  mit  Lebee.  &  v.  Prowazek  das  Vorhandensein  eines 
endständigen  oder  doch  annähernd  in  der  Mitte  gelegenen  Mundes  an, 
stellt  jedoch  die  Existenz  eines  retraktilen  Stachels  gleich  Looss,' 
und  zwar  für  Bancrofti,  Loa,  Perstans  und  Demarquayi  entschieden 
in  Abrede  und  erklärt  letzteren  als  ein  rein  optisches  Phänomen. 

Dafür,  daß  aber  andererseits  auch  ein  dem  ganzen  Präputialapparat 
ähnliches  Gebilde  optisch  vorgetäuscht  werden  kann,  sprächen  nach  Fülle- 
BORN  die  auf  S.  216,  Fig.  4  wiedergegebenen  Figuren,  die  das  Vorderende  einer 
sich  nur  ab  und  zu  noch  schwach  bewegenden  Microfilaria  bancrofti  darstellen, 
welche  während  der  langen  bewegungslosen  Pausen  mit  dem  Zeichenapparat  bei 
verschiedenen  Höheneinstellungen  entworfen  wurden.  Während  bei  der  ober- 
flächlichsten Einstellung  von  einem  Präputialapparat  und  einem  stachelähn- 
lichen Gebilde  nichts  zu  sehen  ist,  treten  hieran  erinnerende  Bilder  bei  den 
tieferen  Einstellungen  auf ;  deckt  man  aber  Fig.  a  und  b  übereinander,  so  sieht 
man,  daß  der  „Stachel"  nicht  über  die  Außenkonturen  des  Wurmes  hinaus- 
ragt. Wenn  sich  nun  diese  3  Höheneinstellungen  bei  dem  Auf-  und  Abwärts- 
bewegen des  Mikrofilarienvorderendes  (cf.  S.  217,  Anm.  *  und  S.  232)  wie  in 
einem  Kinobilde  optisch  mischen,  dürfte  schon  allein  dadurch  der 
Eindruck  ähnlich  einem  sich  zurückziehenden  „Praeputium"  mit  vor-  und 
zurückschnellendem  Stachel  entstehen. 

Huffman  konnte  bei  schwach  beweglichen,  dem  Loa-Muttertier 
entnommenen  Larven  weder  Präputialapparat  noch  retraktilen  Stachel 
konstatieren,  ebenso  Brochard  nicht  bei  der  turnuslosen  Mikro- 
filarie  der  Wallis-Inseln ;  Poley  beschreibt  sowohl  für  Diurna  wie 
Nocturna  den  retraktilen  Präputialapparat,  wenn  auch  ohne  die  6 
Zähnchen,  und  mit  nur  kurzem,  schwach  beweglichem  Stachel,  wäh- 
rend Meinhof*)  zwar  das  retraktile  Praeputium  und  den  Stachel 
für  Mf.  diurna  bestätigt,  jedoch  unentschieden  läßt,  ob  letzterer  re- 
traktil  sei ;  bei  Perstans  sah  Meinhof  keinen  Stachel. 

EoDENWALDT  jg^  geneigt,  für  Loa  und  Perstans  ähnlich  wie 
er  es  für  die  von  ihm  untersuchten  Hundemikrofilarien  beschreibt, 
das  Vorhandensein  eines  nicht  endständigen,  sondern  eines  „seit- 
lichen" Maules  anzunehmen  und  glaubt,  daß  der  Präputialapparat 
mit  seinem  Stachel  auf  optischer  Täuschung  beruhe;  seine  eingehenden 
Ausführungen,  durch  die  er  Noiis^^o  an  Hundemikrofilarien  gemachten 
Beobachtungen  im  allgemeinen  bestätigt,  müssen  im  Originale  nach- 
gelesen werden**). 


*)  Da  die  Publikation  von  Meinhof  erst  nach  der  Drucklegung  dieser 
Arbeit  erschien,  konnte  sie  nur  kurz  berücksichtigt  werden,  so  daß  wegen  der 
Einzelheiten  seiner  Befunde  auf  das  Original  verwiesen  werden  muß. 

**)  Bernard  &  Bauche"  beschreiben  einen  retraktilen  ungezahnten 
Präputialapparat  mit  punktförmigem  Staciiel  („rostre  punctiforme")  auch  von 
der  Microfilaria  repens  des  Hundes.  Auf  alle  Angaben  über  den  Bau  des 
Vorderendes  bei  Tiermikrofilarien  kann  ich  hier  jedoch  nicht  eingehen. 
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Leber  &  v.  Prowazek  nehmen  für  die  turnuslose  Samoamikro- 
filarie  eine  terminale,  wenn  auch  nicht  genau  in  der  Mitte  gelegene 
Mundöffnung  an,  welche  auf  der  einen  Seite  drei  kleine,  aber  ver- 
schieden große,  papilläre  Erhabenheiten  besäße,  die  sich  im  trocknen 
Giemsapräparat  deutlich  rot  färbten ;  „das  mittlere  Zähnchen",  das 
dann  wie  ein  rot  gefärbtes  Bakterium  ^aussähe,  dürfte  nach  den 
Autoren  dem  Stachel  der  Nocturna  entsprechen. 

Es  handelt  sich  bei  diesem  ,, mittleren  Zähnchen"  (wenigstens 
nach  der  Abbildung  4  der  Autoren)  offenbar  um  dasselbe,  was 
ich^^,  um  eine  möglichst  indifferente  Bezeichnung  zu  erwälilen,  für 
Microfilaria  bancrofti  und  loa  als  „rote"  Mundgebilde  beschrieben 
habe;  das  gleiche  Gebilde  wurde  von  Mandel  bei  seiner  Pferdemikro- 
filarie,  ferner  bei  Loa  anscheinend  auch  von  Huffman  und  Nattan- 
Larrier  gesellen  und  endlich  wird  es  von  Saisawa  und  Bach  für 
Microfilaria  immitis  bestätigt. 

Betrachtet  man  die  Mikrofilarie  von  der  Seite,  so  scheint  in 
der  Tat  nur  ein  solches  mit  Azur-Eosin  (am  besten  sukzessive  Vital- 
färbung) sich  dunkelrot  färbendes  Gebilde  vorhanden  zu  sein;  bei 
Dorsoventralansicht  aber  überzeugt  man  sich,  daß  es  in  Wirk- 
lichkeit deren  zwei  sind,  die  bei  Seitenansicht  zur  Deckung  kommen. 
Das  merkwürdige  Aussehen  dieser  „roten  Mundgebilde"  mit  ihrem 
pilzförmigen  Ende  zeigen  Taf.  I,  Fig.  7  und  8. 

Um  was  es  sich  dabei  handeln  'mag,  muß  einstweilen  unent- 
schieden bleiben ;  letzteres  gilt  auch  von  einigen  anderen  Strukturen, 
die  am  Vorderende  der  Mikrofilarien  beschrieben  wurden  und  in  be- 
treff derer  ich  auf  die  Originalarbeiten  ^26^  i84^  89^  177  verweisen  muß. 

D.  Der  Verdauungstractus  der  Blutmikrofilarien. 

Ein  ausgebildeter  Verdauungstractus  kann  bei  Mikrofilarien  nicht 
nachgewiesen  werden,  doch  dürfte  die  Annahme  226  berechtigt  sein, 
daß  die  median  von  den  „Subcuticulazellen"  gelegene,  der  Hämato- 
xylin-Mikrofilarie  ihr  charakteristisches  Aussehen  verleihende  Kern- 
säule (cf.  Fig.  6,  S.  214)  zum  größten  Teil  der  Anlage  des  Verdauungs- 
kanais  angehört*). 

lieber  die  Mundöffnung  ist  im  vorigen  Abschnitte  entsprechend 
der  Ansicht  der  verschiedenen  Autoren  ausführlich  berichtet  worden, 
über  den  After  wäre  folgendes  zu  sagen :  Am  hinteren  Abschnitte  der 
Mikrofilarie  sieht  man  in  der  den  Wurm  bei  Hämatoxylinfärbung 
durchziehenden  Kernsäule  eine  Lücke,  welche  MansonIS'^  als  „taü 
spot"  beschrieben  und  als  Anlage  des  Afters  resp.  der  Kloake  an- 
gesprochen hat.  Loossi^^  schließt  sich  dieser  Deutung  an  und  fügt 
hinzu,  daß  der  Anus  auf  einer  minimalen  Erhebung  gelegen  sei**), 
jedoch  sei   eine  Analöffnung   nicht  vorhanden.    Dagegen  sieht 

*)  Daß  die  helle  Linie,  welche  sich  in  der  Mitte  der  dieser  Kernsäule  ent- 
sprechenden blauen  Partie  der  Figur  15  auf  Tafel  I  befindet,  eine  Andeutung 
eines  Darmlumens  ist,  glaube  ich  nicht.  Wie  die  Scheidenkante,  welche  Hufman 
und  anderen  einen  Verdauungstraktus  vorgetäuscht  hat  (vgl.  S.  212)  sieht  diese 
zwar  eigentlich  nicht  aus,  mag  aber  doch  irgendwie  —  vielleicht  indem  die 
Scheidenkante  die  Färbung  des  unterliegenden  Abschnittes  gehindert  hat  — 
damit  in  Zusammenhang  stehen. 

**)  Die  Analpapille  wurde  von  Ashburn  &  Craig^,  "  auch  bei  ihrer 
Microfilaria  philippinensis  gesehen  und  für  ein  speziell  dieser  Art  zukommen- 
des Charaktfristikum  angesprochen,  während  sie  allen  Mikrofilarien  gemeinsam 
zu  sein  scheint. 
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Roden WALDT  226^  2g7  dieses  Gebilde  nicht  als  den  Anus,  sondern 
cols  Genitalporus  an,  indem  er  seinerseits  eine  nahe  der  Schwanz 
abknickung  von  ihm  beobachtete,  durch  „Körncheneinlagerunt^' 
(cf.  S.  213)  markierte  kreisrunde  Oeffnung  als  Analöffnung  an- 
spricht. Fülleborn  89  schließt  sich  demgegenüber  auf  Grund  der 
Weiterentwickelung  dieses  Organs  bei  innerhalb  der  Mücke  heran- 
wachsenden Mikrofilarien  (cf.  Fig.  16  und  17,  S.  260)  der  Auffassung 
von  Looss  an  und  bezeichnet  daher  das  von  Rodenwaldt  „GP"  ge- 
nannte Gebilde  als  „AP".  Da  an  dieser  Stelle  bei  Vitalfärbung  der 
Farbstoff  etwa  ebenso  schnell  wie  in  die  Oeffnung  des  Exkretionsporus 
eindringt,  glaubt  er  entsprechend  den  Angaben  von  Rodenwaldt, 
AsHBURN  &  Craiqö,  6^  Brochard  27  u.  a.,  daß  auch  der  Analporus 
(„GP"  im  Sinne  Rodenwaldts)  eine  Oeffnung  besitzt. 

Der  Analporus  ist  ein  sackartiges  Organ,  dessen  Endpapille 
ventralwärts  gelegen  ist;  Rodenwaldt 226  glaubt  auf  Grund  seiner 
Vitalfärbungen  bei  Hundemikrofilarien,  daß  er  anscheinend  in  zwei 
Kammern  geteilt  sei  und  auch  Meinhof  erhielt  bei  Diurna  ähnliche 
Bilder.  Sehr  schön  kommt  der  Analporus  bei  sukzessiver  Azur-II- 
Eosin-Vitalfärbung  zur  Anschauung  89 ;  er  präsentiert  sich  dann,  wie 
die  Taf.  I,  Fig.  4  und  12  (siehe  auch  das  Mikrophotogramm  Taf.  IV, 
Fig.  8)  zeigen,  als  intensiv  roter,  etwas  streifiger  Konus*).  Die 
prozentuale  Lage  des  Analporus  zur  Gesamtlänge  des  Wurmes  bei 
Mf.  bancrofti  und  loa  geht  aus  der  Tabelle  S.  231  hervor. 

Zum  Darmtractus  gehört  offenbar  auch  das  Gebilde,  welches 
Manson162^  167  yon  Nocturna  als  eine  „unregelmäßig  granulierte  Masse, 
die  bei  geeigneter  Färbung  wie  eine  Art  Eingeweide  erscheint,  und  I 
das  eine  Strecke  weit  in  der  Achse  des  Parasiten  liegt",  beschreibt;  f 
auf  der  zugehörigen  Figur  bezeichnet  er  die  betreffende  Stelle  als 
„Central  viscus".  Ich  habe  dieses  Gebilde,  um  einen  möglichst  in- 
differenten Namen  zu  wählen,  „Innenkörper"  genannt  ^i. 

Der  Innenkörper  präsentiert  sich  im  frischen  Präparate  der  i 
Bancrofti-Larve  als  ein  nur  wenig  lichtbrechender,  etwas  unregel-  ! 
mäßiger  Stab.  Er  liegt  zwischen  der  „G^-Zelle"  und  der  Exkretions-  i 
zelle;  eine  genauere  Lage  in  Prozenten  der  Gesamtlänge  läßt  sich  1 
wegen  seiner  verschiedenen  Ausbildung  kaum  angeben.  Seitlich  Avird  j 
der  Innenkörper  von  den  ,, Matrixzellen  der  Subcuticula"  und  einer  ij 
Reihe  anderer,  sich  erst  zugleich  mit  der  Hauptmasse  der  übrigen  j 
Körperzellen  färbenden  (vermutlich  also  der  Darmanlage  angehören-  .  il 
den)  Kerne  begrenzt  (cf.  Fig.  6,  S.  214).  | 

Die  beste  Methode,  um  den  Innenkörper  färberisch  darzustellen,  ist  1 
vitale  Neutralrotfärbung  (Taf.I,  Fig.  14).  Wennschon  nach  meinen  bis-  i 
herigen  Erfahrungen  der  Innenkörper  bei  jedem  Falle  von  Bancrofti  i 
mit  Neutralrot  färbbar  zu  sein  scheint**),  so  ist  diese  Färbung  doch 
recht  launisch,  da  sie  bei  den  einzelnen  Mikrofilarienexemplaren  zu- 
weilen ungleich  schnell  auftritt  und  manchmal  schnell  wieder  ausblaßt, 
so  daß  sich  dann  nicht  entscheiden  läßt,  ob  sich  der  Innenkörper  auch 
bei  allen  Exemplaren  des  Präparats  gefärbt  hatte.   Beim  Verblassen 
der  Färbung  erkennt  man,  daß  der  Innenkörper  aus  verschieden  stark 


*)  Bestätigende  Befunde  liegen  außer  den  bereits  erwähnten  von  Saisawa 
(für  Immitis),  Foley  (für  Diurna)  und  Brochard  27  (für  die  turnuslose  Mikro- 
filarie  der  Wallis-Inseln)  vor. 

**)  Auch  Foley  konnte  ihn  bei  Microfilaria  bancrofti  im  Gegensatz  zur 
diurna  mit  Neutralrot  darstellen. 
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gefärbten  Abschnitten  besteht,  die  sich  sclüießlich  in  eine  Körner- 
reihe auflösen.  Bei  Azur-Eosinfärbungen  ist  die  Darstellung  der 
Innenkörper  aber  noch  weit  unzuverlässiger  als  bei  vitaler  Neutral- 
rotfäxbung,  was  bei  Benutzung  von  Trockenausstrichen  Vielleicht  zum 
Teil  mit  deren  Alter  zusammenhängen  mag  "'S,  doch  konnten  Leber 
&  v.  Proavazek  sowie  Bahr  meine  diesbezüglichen  Befunde  bei  der 
turnuslosen  Bancrofti  der  Südsee,  Lebceuf  &  Javelly  für  die  Noc- 
turna von  Neu-Kaledonien,  Mine  für  die  Nocturna  Japans  und  Foley 
für  die  Nocturna  Westafrikas  bestätigen  (Taf.  I,  Fig.  15  und  16). 

Bei  Microfilaria  loa  sah  ich  den  Innenkörper  beim  frischen  un- 
gefärbten Material  nur  einmal  ;  für  gewöhnlich  findet  man  an  der 
betreffenden  Stelle  nur  einige  stark  lichtbrechende  Granula,  die  das 
Neutralrot  zu  allererst  aufnehmen,  und  schon  MansonI^^  bemerkt, 
daß  der  Innenkörper  bei  Diurna  weniger  ausgebildet  sei  als  bei  Noc- 
turna. Bei  Azur-Eosinfärbungen  (Taf.  I,  Fig.  3)  konnte  ich  den 
Diurna-Innenkörper  zwar  auch  sowohl  im  Trockenpräparat  wie  im 
frischen  Präparate  darstellen,  jedoch  gelang  dies  nur  ganz  gelegent- 
lich einmal was  mit  den.  Erfahrungen  von  Foley,  der  die  ver- 
schiedene Färbbarkeit  des  Innenkörpers  gleichfalls  für  ein  gutes  Dia- 
gnostikum  zwischen  der  Bancrofti-  und  Loa-Larve  ansieht,  überein- 
stimmt. Die  Stelle,  welche  der  Lage  des  Innenkörpers  entspricht, 
ist  jedoch  auch  bei  der  Loa-Larve  —  und  ebenso  bei  der  von  Bancrofti 
—  im  Hämatoxylinpräparate,  wo  der  Innenkörper  selbst  stets  un- 
gefärbt bleibt,  als  eine  deutliche  Lücke^  in  der  Kernsäule  erkenn- 
bar (Taf.  I,  Fig.  9;  Taf.  III,  Fig.  1—3;  Taf.  IV,  Fig.  7). 

Bei  Microfilaria  perstans  und  demarquayi  konnte  FtiLLEBORN 
keinen  Innenkörper  färben,  ebenso  Meinhof  bei  Perstans  nicht; 
jedoch  berichtet  Feldmann  ^'^  nach  Essigsäure-Zusatz  zu  frischem  Per- 
stans-Material  ein  derartiges  Gebilde  gesehen  zu  liaben,  während  nach 
Manson  im  gewöhnlichen  frischen  Präparate  nichts  derartiges 
sichtbar  ist. 

WiR'rtiSTs  Mandel  beschreiben  einen  Innenkörper  von  ihren 
Pferdemikrofilarien,  Balfour1°  bei  seiner  Microfilaria  camelensis. 

Ob  der  Innenkörper  eine  dotterähnliche  Reservemasse  darstellt, 
was  wohl  am  wahrscheinlichsten  ist,  läßt  sich  nicht  mit  Sicherheit 
entscheiden ;  Glykogen  ist  es  nach  dem  Ausfallen  der  mikrochemischen 
Reaktion  nicht ^i.  Dafür,  daß  der  Innenkörper  aber  keine  zellige 
Struktur  besitzt,  spricht,  abgesehen  von  dem  mikroskopischen  Bilde, 
der  Umstand,  daß  er  in  der  Mikrofilarie  bei  deren  Bewegungen  hin- 
und  herrutscht  89,  was  Mandel  und  Wirth^"-«  auch  bei  dem  Innen- 
körper ihrer  Pferdemikrofilarien  beobachteten. 


E.  Der  Exkretionsapparat  der  Blutmikrofilarien. 

An  der  Grenze  des  ersten  und  zweiten  Drittels  des  Mikrofilarien- 
körpers  (die  genauen  Maße  siehe  S.  231)  befindet  sich  bei  der  Hä- 
matoxylinmikrofilarien  ein  anderer  heller  Fleck,  dessen  Gestalt  Manson 
vom  frischen  Material,  wo  er  gleichfalls  sichtbar  ist,  genauer  beschreibt 
und  den  er  als  „V  spot"  bezeichnet*).  Manson  spricht  den  „V  spot" 


)  Aus  dem  Texte  der  3fcen  (1903)  und  4ten  (1907)  Auflage  des MANSONschen 
Uihrbuches  geht  herovr,  daß  er  unter  dem  „V  spot"  die  Stelle  des  Exkretions- 
porus  und  nicht  die  des  Nervenrings  verstanden  wissen  will.  Er  spricht  niimlicli 
auch  von  einer  anderen,  nur  in  getärbten  Präparaten  sichtbaren  Lücke  („break") 
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als  die  Anlage  des  Exkretionsorgans,  vielleicht  auch  als  Genitalanlage 
an,  Nabias  &  SABAEEi;s  hielten  ihn  für  die  Anlage  der  Vulva;  es 
handelt  sich  nach  Loossis?  um  den  Exkretionsporus. 

Rodenwaldt226^  227^  desscu  Befunde  ich  bestätigen  kann  «9  (siehe 
Taf.  I,  Fig.  1,  2,  11,  13,  18 ;  Taf.  II,  Fig.  1  mid  3 ;  Taf.  IV,  Fig.  8),  hat 
das  Exkretionsorgan  mittels  Vitalfärhung  eingehend  untersucht.  Es 
stellt  ein  bläschenförmiges  Gebilde  dar,  das  mit  einer  durch  „Köm- 
cheneinlagerung" (siehe  S.  213)  deutlich  markierten  Ocffnung  die 
Cuticula  an  den  Ventralseiten  des  Tieres  durchbricht.  Die  Gestalt 
des  Exkretionsporus  soll  nach  Roden waldt,  wie  aus  der  Dorso- 
ventralansicht  hervorgehe,  eine  linsenförmige  sein,  doch  sei  die  Form 
des  Säckchens  bei  den  einzelnen  Mikrofilarienarten  ebenso  wie  die 
der  Ausmündungsöffnung  verschieden,  was  differentialdiagnostischen 
AVert  habe;  ich  möchte  zu  letzterem  bemerken,  daß  die  Gestalt  des 
Organs  wohl  auch  von  dessen  Füllungszustande  abhängig  sein  dürfte. 

Bei  vitaler  Azur-II-Färbung  mit  nachfolgender  Eosindifferenzie- 
rung,  aber  auch  zuweilen  im  Giemsa-Trockenpräparat  *)  färbt  sich 
der  Exkretionsporus  tiefdunkelrot  und  tritt  dann  sehr  deutlich  her- 
vor (Taf.  I,  Fig.  11 ;  Taf.  IV,  Fig.  8).  Daß  sich  aus  ihm  tatsächlich 
Sekret  entleert,  kann  besonders  bei  gescheideten  Arten,  wo  es  zwischen 
Wurmkörper  und  Scheide  liegen  bleibt,  beobachtet  werden  226. 

Ganz  ebenso  wie  bei  anderen  Nematoden  steht  der  Exkretions- 
porus der  Mikrofilarien  mit  einer  großen  Exkretionszelle  in  Ver- 
bindung. Der  Kern  der  letzteren  liegt  bei  den  einzelnen  Mikro- 
filarienarten verschieden  weit  von  der  Exkretionsporusöffnung  ent- 
fernt und  dies  bildet,  wie  Rodenwaldt  hervorhebt,  ein  weiteres 
differentialdiagnostisches  Merkmal,  das,  wie  auch  aus  der  Tabelle 
auf  S.  231  hervorgeht,  in  der  Tat  recht  brauchbar  ist  (Taf.  I,  Fig.  2. 
und  13;  Taf.  II,  Fig.  1  und  3;  Fig.  6). 


der  zentralen  Kernsäule,  die  etwas  vor  dem  V  spot  („at  a  point  slightly  anterior 
to  the  V  spot")  gelegen  sei;  dieser  Fleck  vor  dem  V  spot  kann  nur  der  Nerven- 
ring sein,  also  muß  der  V  spot  selbst  der  Exkretionsporus  sein.  Freilich  ist 
unter  dieser  Voraussetzung  Mansons  Angabe,  daß  der  „V  spot  iibout  one  fifth. 
of  the  intire  length  of  the  organism  backwards  from  the  head  end"  gelegen  sei,, 
nicht  korrekt,  denn  auf  zirka  1/5  der  Wurmlänge  liegt  nicht  der  Exkretions- 
porus, sondern  der  Nervenring.  Dies  erklärt  sich  aber  daraus,  daß  Manson  die- 
im  gefärbten  Präparate  sichtbare  Lücke  des  Nervenringes  für  den  Exkretionsporus- 
des  frischen  Präparates  gehalten  hat,  wie  aus  einer  seiner  früheren  Arbeiten^** 
hervorgeht.  Mit  dem  „V  spot"  ist  also  offenbar  der  Exkretionsporus  gemeint 
und  dieser  Auffassung  schließen  sich  auch  Annett,  Dutton  &  Elliott  — 
wie  aus  deren  Maßen  zweifellos  hervorgeht  —  an,  ferner  Castellani  & 
Chalmers,  und  ebenso  auch  Low^^",  welcher  den  Nervenring  als  den  „break 
(seen  in  stained  specimens)",  im  Gegenstand  zu  dem  dahinter  gelegenen  „V  spot"_ 
bezeichnet.  Lows  Auffassung  aber  dürfte  ausschlaggebend  sein,  denn  er  wird" 
von  Manson  in  dessen  Lehrbuch  als  derjenige  genannt,  der  ihn  auf  die  tat- 
sächlichen Lageverhältnisse  der  Flecke  aufmerksam  gemacht  habe. 

Looss  beschreibt  jedoch  als  den  „V  spot"  den  Nervenring:  zu  dieser  Auf- 
fassung muß  man  auch  notgedrungen  kommen,  wenn  man  sich  an  den  Text 
der  zweiten  Auflage  (1900)  des  MANSONschen  Lehrbuches  hält,  denn  da  steht^ 
um  das  Unheil  voll  zu  machen,  an  der  oben  zitierten  Stelle  nicht  „at  a  point 
slightly  anterior  to  the  V  spot",  sondern  „at  a  point  slightly  posterior 
to  the  anterior  V  spot". 

Es  ist  bei  der  ganzen  Sachlage  wohl  am  besten,  in  Zukunft  den  Ausdruck 
,,V  spot"  ganz  zu  vermeiden  und  dafür  die  anatomische  Bezeichnung  ..Ex- 
kretionsporus" einzusetzen. 

*)  Nach.  FoLEY  nur  bei  Loa  und  nicht  bei  Nocturna;  für  Vitalfär- 
bungen trifft  dies  aber,  wie  Tafel  I,  Fig.  11  zeigt,  jedenfalls  nicht  zu. 
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Der  feinere  Bau  der  Exkretionszelle  ist  ein  recht  komplizierter 
und  erinnert  an  den  von  Goldschmidt  bei  Ascaris  beschriebenen ;  bei 
den  verschiedenen  Mikrofilarienarten  ist  auch  die  Form  der  Zelle 
etwas  verschieden,  doch  möchte  ich  hierauf  nach  meinen  Erfahrungen 
bei  Microfilaria  bancrofti  und  loa  weniger  Wert  legen  als  dies  Roden- 
WALDT  tut.   Der  große  bläschenförmige  Kern  besitzt  einen  sich  tief 


Fig.  7.  Microfilaria  loa  in  4  aufeinander  folgenden  Studien  der  vitalen  Azur- 
färbung. 

dunkel  färbenden  Nucleolus,  der  zuweilen  von  einem^  schwächer  ge- 
färbten, breiten  Hofe  umgeben  ist.  Das  Protoplasma,  das  den  Kern 
umhüllt,  läßt  in  seinem,  dem  Exkretionssporus  zugewandten  Abschnitte 
bei  geeigneter  Vitalfärbung  einen  oder  mehrere  helle  Stränge,  die  wie 
Kanäle  aussehen  (Eig.  7),  erkennen  ^9. 

F.  Das  Nervensystem  der  Blutmikrofilarien. 

Vom  Nervensystem  der  Blutmikrofilarien  ist  nur  der  Nervenring 
bekannt,  der  vorderste  „spot"  der  gefärbten  Mikrof ilarie ;  Annett, 
Button  &  Elliott  und  Lov^^i^o  nennen  ihn  den  „break"  (vgl.  hierzu 
Anm.  S.  221). 

Die  prozentuale  Lage  des  Nervenringes  ist  für  die  einzelnen  Arten 
charakteristisch  und  bietet  eines  der  wichtigsten  differential-diagnosti- 
schen  Merkmale  bei  den  Ausmessungen  (cf.  S.  231). 

Am  besten  tritt  der  Nervenring  im  Hämatoxylin -Präparate  her- 
vor, wo  er  sich  sehr  deutlich  als  Lücke  in  der  Kernsäule  abhebt.  In 
der  Seitenansicht  (vgl.  Fig.  4,  S.  208;  ferner  Taf.  II,  Fig.  lu.Taf.III) 
hat  er  die  Form  eines  schrägen,  der  Oeffnung  des  Exkretionsporus 
zugeneigten  hellen  Streifens,  von  dorsoventral  betrachtet  (Fig.  4)  er- 
scheint er  wie  ein  querverlaufendes  Band  resp.  wie  ein  mit  der  Spitze 
nach  vorne  gerichtetes  V  (aber  es  ist  nicht  „V  spot"!  vgl.  S.  221, 
Anm.). 
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G.  Die  „G-Zellen"  Rodenwaldts  bei  den  Blutmikrofilarien. 

Rodenwaldt226^  227  fand  bei  Vitalfärbungeii  im  liintereii  Körper- 
absclinitte  der  Blutmilcrofilarien  zwischen  dem  Ende  des  Innenköipers 
(resp.  der  ihm  entsprechenden  Lücke)  und  dem  Analporus  eigen- 
artige große  Zellen,  die  er  zusammen  mit  dem  von  ihm  als  Genital- 
porus  gedeuteten  Analporus  als  Anlage  des  Genitalsystems  anspricht; 
eine  der  lioDENWALDTschen  „G^"  entsprechende  Zelle  hatte  Noe190 
bereits  vordem  für  die  Genitalanlage  angesehen.  Ob  oder  inwieweit 
es  sich  bei  den  „G-Zellen"  um  die  Genitalaniage  handelt,  ist  noch 
nicht  erwiesen ;  Saisawa  fand  bei  seinen  Untersuchungen  an  in  der 
Mücke  heranreifenden  Mikrofilarien  jedenfalls  keine  Stütze  für  diese 
Ansicht*). 

Was  den  tatsächlichen  Teil  der  Beobachtungen  Rodenwaldts 
anbelangt,  so  konnte  Fülleborn  89  diese  aber  in  allen  wesentlichen 
Punkten  bestätigen  (Taf.  I,  Fig.  1,  5,  6,  9,  10,  12,  15,  16,  17,  18; 
Tai  II,  Fig.  2  und  4;  Textfig.  6  und  8—10),  und  da  die  Bezeichnung 
„Gl — G*"  für  diese  Zellen  einmal  eingeführt  ist,  dürfte  es  am  zweck- 
mäßigsten sein,  sie  einstweilen  beizubehalten. 

Für  ihre  Pferdemikrofilarien  konnten  Mandel  278  und  Wirth 
das  Vorhandensein  solcher  Zellen  ebenfalls  feststellen,  für  Hunde- 
mikrofilarien  haben  Saisawa  und  Bach  (beide  an  Immitis-Material) 
Eodenwaldt  bestätigt,  für  Loa  auch  Meinhof,  und  Mine  sah 
die  ,,Gi-Zelle"  bei  der  japanischen  Nocturna**),  während  es  anderer- 
seits auffallenderweise  Bahr  nicht  gelang,  sie  für  die  turnuslose 
Fidji-Bancrofti  nachzuweisen,  obschon  sie  bei  der  ebenfalls  turnus- 
losen Samoa-Bancrofti  sicher  vorhanden  sind  (Taf.  I,  Fig.  17  und  Ibi, 

Wie  Rodenwaldt  betont,  kann  die  Gestalt  und  gegenseitige 
Lage  der  „G-Zellen"  zueinander  als  differential-diagnostisches  Merkmal 
Verwendung  finden  und  in  ganz  besonderem  Maße  gilt  dies  für  seine 
„G^-Zelle",  die  tatsächlich  das  sicherste  Merkmal  ist,  um  Micro- 
filaria  loa  und  bancrofti  voneinander  zu  trennen.  Weniger  gilt  dies 
von  der  prozentualen  Lage  der  ,,Gi-Zelle",  da  erstere  nicht  so  kon- 
stant zu  sein  scheint  wie  die  anderer  Fixpunkte.  Im  übrigen  verweise  i 
ich  auf  die  Tabelle  auf  S.  231.  j 

Das  beste  Mittel  zur  Darstellung  der  „G-Zellen"  ist  Azur  II,  doch  findet  1 
man,  wie  Rodenwaldt  richtig  bemerkt,  diese  Zellen,  wenn  man  sie  einmal 
gesehen  hat,  auch  bei  den  anderen  Färbungen  ebenso  wie  im  frischen  unge-  ■ 
färbten  Präparate  wieder.  Selbst  bei  gewöhnlichen  dicken  Trockenpräparaten, 
die  mit  Azur  II  gefärbt  werden,  tritt  die  diagnostisch  wichtige  G^-Zelle  der 
Loa-Larve  mit  ihrem  charakteristischen  breiten  Protoplasmamantel  deutlich  hervor, 
wennschon  ihr  Nucleolus  dann  nicht  immer  gefärbt  ist  (Taf.  I,  Fig.  9).  Bei 
Hämatoxylinfärbung  von  feucht  fixierten  Alkoholpräparaten  sind  die  .,0- 
Zellen"  auch  gut  zu  erkennen;  für  die  gewöhnlichen  Hämatoxylintrocken-  > 


*)  Prof.  Looss  teilte  mir  brieflich  mit,  daß  er  nur  die  „G^-Zelle''  als  ; 
wirkliche  Genitalanlage  ansehe,  daß  dagegen  „G^ — G*"  nicht  dazu  gehörten  ;  er  j 
hegt  wenig  Zweifel,  daß  letztere  die  Anlagen  des  Rectalligamentes  und  seiner 
Adnexe  sind   und   bei   männlichen   und   weiblichen  Individuen  wahrscheinlich 
etwas  differieren  werden,  da  bei  den  ersteren  der  ganze  spätere  Spicula-Apparat  ! 
dazukommt.  i 

**)  Mine  gibt  an,  schon  bei  jüngsten  Embryonen  zwei  besonders  große  | 
Zellen,  die   er  als   die  Hauptgenitalzelle  („G^")  und  die  Exkretionszelle  an- 
spricht,  gesehen  zu  haben ;  für  noch  unaufgerollte  Loa-Larven  kann  ich  das 
Hervortreten  der  „G^-Zelle"  bestätigen. 


Die  Filarien  des  Menschen. 


225 


•■,virntP  üilt  dies  freilich  nicht.  Bei  Färbung  mit  Fuchsin  resp.  Karbolfuchsin 
PnS  den  I  glisöhen  Vorschriften  (cf.  S.  197  "^ind  204)  kann  man  wie  erwähnt, 
dfe  ,G^-ZcUe'--  der  Loa-Larve  zuweilen  auch  ziemlich  deutlich  erkennen. 

Von  den  4  „G-Zellen"  ist  die  am  weitesten  vorn  gelegene  —  die 
Gl-  oder  Hauptgenitalzelle"  —  die  auffälligste  und  größte,  ihr 
foken  in  für  die  verschiedenen  Mikrofilarienarten  charakteristischen 
Abständen  die  drei  anderen;  „G*"  liegt  nalie  oder  unmittelbar  auiAnal- 
norus  G2— G*"  sind  erheblich  kleiner  als  „G^",  aber  doch  größer  als 
die  Gewöhnlichen  Körperzellen  und  wenn  in  geeigneten  Stadien  der 
Azur-Il-Vitalfärbung  die  Nachbarzellen  ungefärbt  sind,  so  sind  sie 
G-Zellen"  in  der  Tat  meist  ganz  unverkennbar.  In  manchen  Stadien 


Fig.  8. 


Fig.  9. 


Fig.  8  und  9.  Die 
^G'— G-'-Zellen«  vonDiurna 
bei  ntaler  Aziir-II-Färbung 
(die  beiden  Mikrofilarien 
sind  nicht  in  demselben 
Stadium  der  Färbung  ge- 
zeichnet). 

Fig.lO.„G''— G*-Zelle" 
der  ßancrofti-Larve  (timius- 
lose  Samoa-Mikrofilarien)bei 
vitaler  Azur-II-Färbung. 


der  Vitalfärbung  treten  allerdings  noch  weitere  Zellen  in  der  Umgebung 
auf,  die  recht  ähnlich  aussehen,  so  daß  man  zuweilen  mehr  als  nur 
drei  solcher  „kleinen  G-Zellen"  zu  seilen  meint  und  die  Bilder  können 
dann  recht  kompliziert  werden  (Textfig.  8).  Ueberhaupt  scheint  dieser 
Zellkomplex  und  seine  Bedeutung  noch  eingehenderer  Studien  zu  be- 
dürfen ;  dies  gilt  besonders  auch  von  den  kompliziei'ten  Protoplasma- 
strangverbindungen, die  nach  Rodenw^aldt  zwischen  den  ,, G-Zellen" 
vorhanden  wären  und  die  auch  Meinhof  ei-wähnt. 

Am  schönsten  ist  die  „G^-Zelle"  bei  Microfilaria  loa  ausgeprägt, 
wo  sie  in  Dorsoventralansicht  fast  die  ganze  Breite  des  Wunnes  aus- 
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füllt,  während  sie  bei  Seitenansicht  etwas  schmäler  erscheint  (Taf.  I 
Fig.  1,  3,  5,  6,  9,  10;  Taf.  II,  Fig.  4;  Textfig.  8  und  9).  Ihr  bläschen- 
förmiger, länglicher  oder  mehr  rundlicher  Kern  besitzt  einen  sich 
tief  dunkel  färbenden  Nucleolus,  der  bei  geigneten  Stadien  der 
Vitalfärbung  mit  Azur  II  (ebenso  iwie  bei  dem  auch  sonst  ähnlich  ge- 
bauten der  Exkretionszelle)  von  einem  dunklen  Hof  umgeben  ist,  so  daß 
nur  ein  schmaler  Saum  am  Rande  des  Kernes  freibleibt  (Tab.  I, 
Fig.  6).  In  manchen  Fällen  kann  man  auch  innerhalb  des  Nucleolus 
noch  weitere  Differenzierungen  sehen  (Tab.  I,  Fig.  5)*).  Der  Kern 
wird  von  einem  an  den  Seiten  relativ  schmalen,  köpf-  und  schwanz- 
wärts  aber  stark  ausgebildeten,  sich  dunkel  färbenden  Protoplasma- 
mantel umgeben ;  dieser  Protoplasmamantel  bildet  das  Hauptcharakte- 
ristikum  der  „G-i-Zelle"  der  Loa-Larve  gegenüber  Bancrofti,  da  er 
bei  letzterer  nur  wenig  ausgebildet  ist.  Aber  selbst  wenn  der  Proto- 
plasmamantel bei  manchen  Stadien  der  Azur- Vitalöffnung  auch  einmal 
der  Loa-Larve  fehlt  (Textfig.  9),  kann  man  die  beiden  „Gi-Zellen" 
doch  an  ihrer  Größe  unterscheiden,  da  die  von  Bancrofti  viel  kleiner 
ist,  ja  meist  sogar  von  der  „Exkretionszelle"  an  Größe  übertroffen 
wird  (Taf.  I,  Fig.  12,  15,  16,  17,  18;  Taf.  II,  Fig.  2;  Textfig.  6). 

Ueber  die  „kleinen  Genitalzellen"  (G^ — G*)  von  Microfilaria 
bancrofti  und  loa  wäre  noch  zu  bemerken,  daß  sie  einen  ähnlichen 
Bau  wie  die  „große  Genitalzelle"  aufweisen  und  bei  Microfilaria  loa 
meist  deutlich  größer  als  die  entsprechenden  von  Bancrofti  sind;  ihre 
charakteristische  Lage  zueinander  und  zur  ,,Hauptgpnitalzelle"  ist  aus 
Taf.  I,  Fig.  17  u.  18 ;  Taf.  II,  Fig.  2 ;  Textfig.  6  u.  8—10  genügend 
ersichtlich. 

Ueber  die  G-Zellen  bei  Perstans  und  Hundemikrofilarien  ist  bei 
RoDENWALDT  und  Saisawa  uachzulcseu ;  die  bei  Pferdemikrofilarien 
werden  bei  Mandel  und  Wirth^^s  abgebildet. 

H.  Der  Schwanzabschnitt  der  Blutmikrofilarien. 

Die  charakteristische  Abknickung  des  Schwanzendes  bei  den 
Mikrofilarien  wurde  bereits  S.  211  erwälmt.  An  der  Stelle,  wo  diese 
Abknickung  beginnt,  beobachtete  Fülleborn bei  vitaler  Neutral-, 
rotfärbung  von  Microfilaria  loa  in  der  Seitenansicht  einen  sehr  deut- 
lichen, dunklen,  kaudalwärts  bis  zur  Körperperipherie  reichenden 
Strang.    Bei  vitaler  sukzessiver  Azur-II-Eosinfärbung  von  Micro- 
filaria bancrofti  und  loa  trat  in  dieser  Gegend  ein  —  allerdings  nicht 
bis  zur  Körperperipherie  reichendes  —  rotes  Gebilde  auf,  das  sich 
bei  Dorsoventralansicht  als  zwei,  bei  Seitenlage  sich  deckende,, 
rote  Stränge  erwies  (Taf.  I,  Fig.  4,  Taf.  IV,  Fig.  8);  sie  sind  ähn- 
lich wie  die  „roten  Mundgebilde"  (cf.  S.219)  mit  einem  Endknöpfchen 
versehen.  Ich  bezeichnete  sie  mit  einem  möglichst  indifferenten  Is^ameE 
als  „rote  Schwanzgebilde"  ^9.    Saisawa  fand  die  nämlichen  Struk- 
turen auch  bei  Hundemikrofilarien  wieder.    Um  was  es  sich  dabei 
handelte,  ist  einstweilen  nicht  zu  entscheiden.  Daß  Rodenwaldt  naJie 
dem  Schwanzende  eine  von  ihm  als  After  angesprochene,  „deutlich 
durch  Körncheneinlagerung  dunkel  gefärbte,  kreisrunde  Oeffnung'' 
beschreibt,  wurde  bereits  S.  213  und  220  bemerkt. 

Nach  FoLEY  ist  das  Schwanzende  der  Bancrofti-Larven  kürzer 
zugespitzt  als  das  von  Loa,  aber  an  der  Spitze  selbst  dünner:  d.  h. 


*)  Vgl.  FÜLLEBORN  89. 
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das  Loa-Eude  würde  demnach  melir  einem  „langgespitzten  stumpfen" 
Bleistift,  das  Eancrofti-Ende  einem  „kurzgespitzten  scharfen"  Blei- 
stift <rleichen.  In  noch  stärkerem 
Grade  gilt  dasselbe,  wie  bereits 
Manson^*^'  angibt,  für  Micro- 
filaria  demarquayi  einerseits  *) 
und  Microfilaria  perstans  ander- 
seits; die  Perstans-Schwanzspitze 
sieht  geradezu  wie  „abgehackt" 
aus  (Taf.  III).  Durch  sehr  spitz 
ausgezogene  Schwänze  sind  übri- 
gens die  Mikrofilarien  von  Diro- 
filaria  immitis  und  repens  aus- 
gezeichnet. 

Die  Angabe  von  Sambon'^'^'' 
und  Manson^«'',  daß  das 

Schwanzende  von  Microfilaria 
diurna  im  Gegensatz  zu  Noc- 
turna stets  oder  doch  meist  „um- 
geschlagen" sei  (siehe  Mansons 
Taf.  VI),  wird  von  FtiLLEBOKN 
und  FoLEY  nicht  bestätigt.  Es 
kommen  zum  mindesten  überaus 
zahlreiche  Ausnahmen  nach  bei- 
den Seiten  hin  vor,  und  in 
manchen  Präparaten  findet  man 
eher  das  Gegenteil  vollständige 
Umfaltung  (reploiement  complet) 
ist  nach  Foley  auch  bei  Diurna 
nur  in  1  zu  15 — 20  Exemplaren 

zu  konstatieren**),  bei  Nocturna  fand  er  sie  in  1  zu  30 — 40  Exemplaren. 
Im  übrigen  vergleiche  die  ausführlichen  Angaben  und  Zeichnungen 
von  Foley. 

Dagegen  fand  Fülleborn  8*,  daß  die  Schwanzenden  der  Bau- 
crofti-  und  Loa-Larven  sich  dadurch  sehr  markant  unterscheiden, 
daß  bei  Microfilaria  bancrofti  regelmäßig  die  äußerste  Schwanzspitze 
(auf  ca.  5  Proz.  der  Gesamtwurmlänge)  kernfrei  ist,  während  bei 
Microfilaria  loa  die  Kerne  bis  dicht  an  die  äußerste  Schwanzspitze 
heranreichen  (Taf.  III,  Fig.  1 — 3),  was  von  Foley  —  der  offenbar 
FtJLLEBORNs  Untersuchungen  nicht  kannte  —  ebenfalls  gefunden  wurde 
und  was  von  Meinhof  für  Microfilaria  loa  bestätigt  wird.  Diese  Dif- 
ferenz tritt  allerdings  bei  Hämatoxylin  nur  in  stark  gefärbten  Prä- 
paraten deutlich  hervor,  während  sie  nach  Foley  bei  Giemsafärbiing 
stets  sehr  schön  darstellbar  ist. 

Ganz  ebenso  wie  die  Loa-Larve  verhält  sich  in  dieser  Beziehung 
auch  Perstans,  während  Demarquayi  dasselbe  Verhalten  zeigt  wie 
Bancrofti  89  (Taf.  III,  Fig.  4—7). 

•  *u  ^^-^  Tafel  III,  die  nach  besonders  stark  gefärbten  guten  Präparaten 
gezeichnet  ist,  tritt  die  Differenz  zwischen  den  Schwanzspitzen  von  Demarquayi 
^}v.  ^^'^^^'^^^  weniger  hervor  als  bei  gewöhnlichen  Präparaten ;  nach  einem 
solchen  ist  das  Mikrophotogramni,  Fig.  11,  gefertigt  (vgl.  auch  Fülleborn 89  s.  25. 
r.  .  **)  «ei  aus  dem  Loa-Muttertier  direkt  entnommenen  Larven  ist  der 
sjcnwanz  vielleicht  häufiger  umgeschlagen. 

15* 


Fig.  11.  Microfilaria  demarquayi  im 
gewöhnlichen  Hämatoxylin  -  Trockenprä- 
parat. (Mikrophot.) 
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1.   Die  Zugehörigkeit  der  Blutmikrofilarien  zu  den  erwachsenen 

Würmern. 

Um  die  Zugehörigkeit  einer  Blutmikrofilarie  zu  einer  hestimmten 
Art  der  erwachsenen  Würmer  festzustellen,  vergleicht  man  die  aus 
den  Geburtswegen  der  Muttertiere  entleerten  reifen  Larven  mit  den 
Blutmikrofilarien,  denen  die  ersteren,  falls  es  sich  um  dieselbe  Art 
handelt,  bis  auf  eine  etwas  geringere  Größe  gleichen.  Bevor  man 
die  feinere  Anatomie  der  Mikrofilarien  näher  kannte,  stieß  man  | 
jedoch  wegen  der  oft  großen  Aehnlichkeiten  zwischen  verschiedenen 
Arten  zugehörenden  Larven  und  erhebliche  Schwierigkeiten,  z.  B. 
konnte  bei  Benutzung  der  alten  Methoden  die  Artverschiedenheit  von 
Microfilaria  diurna  und  nocturna  von  so  hervorragenden  Beobachtern 
wie  Annett,  Button  &  Elliott,  denen  sich  v.  Linstow  anschloß, 
in  Abrede  gestellt  werden.  Ausgesprochene  anatomische  Unter- 
schiede der  Lariven  beweisen  natürlich,  daß  letztere  zu  verschiedenen 
Arten  von  Elterntieren  gehören  müssen ;  andererseits  wird  man  aber 
gut  tun,  bei  Mikrofilarien,  die  keine  morphologischen  Diffe- 
renzen erkennen  lassen,  nicht  auch  stets  ohne  weiteres  —  falls  nicht 
andere  Evidenzen  dafür  sprechen  —  auf  die  Identität  der  Eltern- 
tiere zu  schließen,  da  wir  noch  nicht  wissen,  ob  sich  nicht  die  Mikro- 
filarien verschiedener  Arten  selbst  in  den  feineren  Details  gleichen 
können. 

1)  Als  Larvenform  von  Bancrofti  wird  allgemein  die  Micro- 
filaria noturna  Mansons  betrachtet:  damit  ist  aber,  wie  Loossi^'' 
bemerkt,  noch  nicht  ohne  weiteres  erwiesen,  daß  auch  alle  geschei- 
deten,  ein  nächtliches  Auftreten  im  peripheren  Blute  zeigenden  Mikro- 
filarien des  Menschen  nun  notwendig  zu  Bancrofti  gehören  müssen. 
Nach  den  neueren  Untersuchungen  ist  jedoch  anderseits  auch  kein 
zwingender  Grund  vorhanden,  einstweilen  das  Gegenteil  anzunehmen, 
zumal  nachdem  IBähr  undLEiPERi^Sb  sogar  die  Elterntiere  der  turnus- 
losen Eidjimikrofilarie  als  Bancrofti  identifizieren  konnten,  Avomit 
der  „Turnus"  seine  ausschlaggebende  Bedeutung  für  die  systemati- 
sche Stellung  der  Mikrofilarien  eingebüßt  haben  dürfte. 

Damit,  ist  auch  die  turnuslose  „Filaria  pliilippinensis"  von  AsH-- 
BURN  &  Craig^,  6  als  besondere  Art  gefallen,  zumal  sie  nach  den  Ausführungen  i 
von  Low  und  Fülleborn mit  der  Nocturna-Bancrofti  morphologisch» 
absolut  identisch  zu  sein  scheint.  Die  völlige,  bis  in  alle  Einzelheiten  i 
gehende  anatomische  Gleichheit  der  turnuslosen  Samoa-Mikrofilarie  mit  der  Noc-  • 
turna-Bancrof ti  konnte  ebenfalls  ervriesen  werden  Nur  auf  das  Vorhandensein  j 
oder  Fehlen  des  „Turnus"  hin  aber  eine  neue  Art  zu  begründen,  dürfte  schon  i 
deshalb  nicht  angängig  sein,  weil  es  offenbar  alle  Uebergänge  von  einem  i 
„reinen"  Nocturnaturnus  bis  zur  ausgesprochenen  Turnuslosigkeit  bei  der  Ban-- 
crofti-Larve  gibt  (cf.  S.  246);  man  kann  höchstens  von  biologischen  Varie-- 
täten  sprechen. 

Die  auf  Grund  der  TANiGUCHischen  Beschreibung  erwachsener  Würmer  r 
erfolgte  Abtrennung  einer  besonderen  japanischen  Form  ist  nach  den  neueren  t 
Pubhkationen  von  Miyake  und  Hida  wohl  ebenfalls  nicht  mehr  notwendig,  und  i 
der  Differenz  in  der  Anordnung  der  Genitalschlingen  bei  den  von  Mansox  aUf 
Bancrofti  beschriebenen  aus  Indien  stammenden  Exemplaren  Maitlands  gegen- 
über den  Typen-Exemplaren  Cobbolds,  möchte  ich  nach  meinen  Untersuchungen! 
an  Dirofilaria  immitis^'^  nicht  ohne  weiteres  einen  allzugroßen  Wert  beimessen,! 
zumal  Mißdeutungen  des  Gesehenen  möglich  sind.  Ferner  erwähnt  Leiper 
der  jüngst  die  Bancrofti  verschiedener  Herkunft  nachgeprüft  und  mit  denr 
CoBBOLDschen  Typen  verglichen  hat,  nichts  von  der  Notwendigkeit,  neue  Arten; 
aufzustellen. 
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Lieber  manche  Befunde  sind  die  Akten  allerdings  noch  nicht  geschlossen: 
so  z.  B.  über  die  gescheidete,  aber  im  Trockenprilparate  nur  131  n  zu  5,3  h 
große  Micro filaria  powelli,  die  nur  einmal  und  nur  in  3  Exemplaren  von 
Powell  in  Indien  gesehen  wurde  ;  in  ihrer  Größe  ist  sie  ähnlich  einer  von 
M\NTEUFEL  aufgefundenen,  von  FÜLLEBonN^''  näher  beschriebenen  ostafrikani- 
schen Mikrofilarie  (cf.  auch  S.  303/04).  Die  Microfilaria  gigas  von  Pkout 
kann  wohl  als  irgendein  „Kunstprodukt''  gestrichen  werden. 

2)  Als  Larvenform  von  Filaria  loa  hatte  Manson,  dem  sich  die 
meisten  anderen  Autoren  anschlössen,  die  Microfilaria  diurna  ange- 
sprochen, doch  wurden  letztere,  wie  oben  erwähnt,  von  anderer  Seite 
mit  der  Bancrofti-Larve  für  identisch  angesehen. 

Manson  ^62^  Samson  ^lo,  Brumpt^o,  Penel,  Low^'^",  Huffman,  Nat- 
xax-Larrier  u.  a.  glaubten,  die  Microfilaria  diurna  —  abgesehen  von  dem 
der  Nocturna  entgegengesetzten  Turnus  —  auch  deshalb  von  der  letzteren  unter- 
scheiden zu  müssen,  weil  sich  besonders  im  Hämatoxylin-Trockenpräparat  einige 
Differenzen  zwischen  beiden  konstatieren  ließen.  Fülleborn  ^i,  vor  allem  aber 
Rodenwaldt fügten  dem  durch  Vitalfärbung  nachweisbaren  weitere  Unter- 
schiede hinzu,  die  von  anderer  Seite  Bestätigung  fanden.  Hierzu  kam,  daß 
nach  den  Feststellungen  von  Annett,  Dutton  &  Elliott  in  Pyretophorus 
costalis,  der  sich  als  geeigneter  Zwischenwirt  für  Nocturna  erwiesen  hatte,  eine 
Entwickelung  von  Diurna  nicht  eintrat. 

Aus  Gründen  der  geographischen  Verbreitung  kam  Filaria  loa  als 
Elterntier  für  Filaria  diurna  in  erster  Linie  in  Betracht  und  man  fand  bei 
Loa-Trägern  auch  öfter,  aber  keineswegs  immer,  Microfilaria  diurna  im  Blute. 
Die  aus  den  Geburtswegen  der  Loa  extrahierten  Larven  konnten  zwar  nach 
ihren  Maßen  (cf.  aber  S.  205  ff.)  und  ihrem  ganzen  Habitus  Microfilaria  diurna  sein, 
waren  aber  andererseits  auch  der  Nocturna  so  ähnlich,  daß  eine  definitive 
Entscheidung  kaum  zu  fällen  war,  bis  die  Anwendung  der  Vitalfärbung 
auf  die  Loa-Larven  deren  feineren  Bau  zu  studieren  gestattete. 

Durch  den  von  Fülleborn ^i,  ^9  erbrachten  Nachweis  der  ab- 
soluten Identität  der  aus  dem  Mutterwurm  gewonnenen  Loa- 
Larve  mit  der  Microfilaria  diurna  des  Blutes  in  bezug  auf  die  ge- 
samte feinere  Anatomie  einschließlich  der  relativen  Lage  der 
anatomischen  Fixpunkte  sind  wir  aber  berechtigt,  Microfilaria  diurna 
jetzt  mit  Sicherheit  als  die  Loa-Larve  zu  bezeichnen. 

3)  Microfilaria  perstans  und  demarquayi  sind  morphologisch 
so  gut  charakterisiert,  daß  die  Zugehörigkeit  zu  den  ebenso  genannten 
erwachsenen  Formen  als  erwiesen  betrachtet  werden  kann.  Freilich 
mag  es  noch  perstans-  und  demarquayiartig  aussehende  Mikrofilarien 
geben,  die  zu  anderen  Elterntieren  gehören,  wie  zu  der  allerdings 
als  besondere  Art  jetzt  wohl  von  den  meisten  Autoren  aufgegebenen 
Filaria  ozzardi  (S.  313ff.).  Dasselbe  gilt  für  die  Mikrofilarien  des 
Schimpansen  ssi,  225^  126^  der  allerdings  als  ein  in  Perstans-Gegenden 
lebender  Anthropoider  eine  vollberechtigte  Anwartschaft  auf  diesen 
Parasiten  hat.  Auch  eine  demai-quayiähnliche  Mikrofilarie  ist  in 
Uganda  beim  Affen  gefunden  worden  129^  us.  übrigen  vgl.  den 
speziellen  Teil  (Anm.  **  auf  S.  310/11  u.  314). 

Die  von  Ziemann 2«6  als  Filaria  vivax  vom  Menschen  beschrie- 
bene Mikrofilarie  dürfte  dagegen  eine  echte  Perstans  sein  so  Anm.  2 
Menso  möchte  ich  die  von  Firket,  Hodges,  van  Campenhout, 
Leger  u.  a.  unterschiedene  große  und  kleine  Perstans  nicht  ohne 
weiteres  als  zwei  Arten  resp.  Varietäten  ansehen ;  denn  Pei^stans  kann 
sich  schon  in  vivo  kontrahieren  und  verlängern  und  besonders  im 
frockenpräparate  kann  diese  Mikrofilarie  ganz  verschieden  lang  sein, 
]e  nachdem  sie  schneller  oder  langsamer  eingetrocknet  ist,  \vomit 
auch  Manson  166  die  in  Perstans-Präparatcn  vorkommenden  Differenzen 
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erklärte.  Ferner  möchte  ich  unter  aller  Reserve  darauf  hinweisen*), 
daß  viel  leichter  als  man  glauben  sollte  im  Romanowski-Giemsa-Prä- 
parat  Diurna  und  Perstans,  die  ja  so  oft  zusammen  vorkommen,  trotz 
der  verschiedenen  Größe  und  Schwanzbildung  miteinander  verwechselt 
werden  (s.  Taf.  IV,  Fig.  14a  u.  b),  und  auch  im  frischen  Präparat 
ist  die  fiir  Diurna  charakteristische  Scheide  ja  nicht  immer  ohne 
weiteres  zu  erkennen. 

K.  Zur  Differentialdiagnose  der  Blutmikrofilarien  des  Menschen. 

Für  die  Differentialdiagnose  des  Klinikers,  wenn  er  nach  der 
S.  195  beschriebenen  Technik  mit  dicken  Hämatoxylintrockenpräparaten 
arbeitet,  genügt  das  auf  S.  187 — 188  angegebene  Schema,  das  durch  die 
Taf.  III  und  die  Textfig.  11  ergänzt  wird.  Gelingt  es  mit  dem  Hä- 
matoxylintrockenpräparate  nicht,  Microfilaria  loa  von  Microfilaria  ban- 
crofti  mit  Sicherheit  zu  unterscheiden,  so  wende  man  die  Azur-II- 
Färbung  an  und  suche  nach  der  „G^-Zelle" ;  letztere  ist  bei  der  Loa- 
Larve  nicht  zu  übersehen,  während  sie  bei  Bancrofti  wenig  auffällig 
ist.  Eine  ausführlichere  Besprechung  über  den  Wert  der  einzelnen, 
sonst  noch  als  Differentialdiagnostikum  zwischen  Microfilaria  ban- 
crofti und  loa  angegebenen  Punkte  habe  ich  andernorts  publiziertes. 

Dem  in  den  bisherigen  Kapiteln  Erwähnten  wäre  nur  noch 
hinzuzufügen,  daß  die  zentrale  Kernsäule  der  Microfilaria  loa  im 
Hämatoxylintrockenpräparat,  infolge  stärkerer  Schrumpfung**),  meist 
nicht  so  deutlich  wie  bei  der  Microfilaria  bancrofti  von  einem  hellen 
Saum  umgeben  ist.  Zum  Teil  wohl  ebenfalls  infolge  der  stärkeren 
Schrumpfung  erscheint  ferner  die  Kernsäule  der  Microfilaria  loa  im 
Hämatoxylintrockenpräparat  meist  dichter  zusammengedrängt  als  bei 
Bancrofti,  wo  man  die  einzelnen  Kerne  besser  voneinander  unter- 
scheiden kann,  und  ebenso  möchte  ich  das  abruptere  Enden  der 
Kernsäulc  am  Vorderende  von  Microfilaria  loa  erklären  (cf.  S.  217, 
Anm.  *);  wie  Brumpt^^^  MansonI^'^  und  Foley  angeben,  er- , 
scheinen  die  Kerne  von  Microfilaria  diurna  im  gefärbten  Trocken- 
präparat auch  größer  als  die  von  Microfilaria  nocturna. 

Betreffs  der  Unterscheidungsmerkmale,  die  für  die  lebend- 
frischen  Mikrofilarien  von  Bancrofti  und  Loa  von  einigen  Autoren 
angegeben  werden,  siehe  S.  232,  Anm.  *)  u.  **). 

•  Ueber  den  für  die  Differentialdiagnose  gleichfalls  wichtigen 
„Turnus"  wird  ausführlich  in  einem  späteren  Kapitel  berichtet.  An 
dieser  Stelle  sei  nur  darauf  hingewiesen,  daß  nicht  jede  am  Tage  im 
peripheren  Blut  angetroffene,  große,  gescheidete  Form  darum  ohne 
weiteres  auch  als  Diurna  zu  bezeichnen,  und  nicht  jede  in  der  Nacht 
gesehene  eine  Nocturna  ist!  Anderseits  darf  das  Vorhandensein  eines 
„Turnus"  nicht  in  Abrede  gestellt  werden,  wenn  im  Tages-  und  im 
Nachtblut  Mikrofilarien  der  betreffenden  Art  überhaupt  angetroffen 
werden  ;  es  kommt  nur  auf  ein  ausgesprochenes  und  gesetz-. 
mäßig  wiederkehrende  Prävalieren  zu  der  einen  oder  der 


*)  In  bezug  auf  die  Befunde  von  Fiket  etc.  genügt  meiner  Ansicht  nach 
die  MANSONsche  Erklärung. 

**)  Abgesehen  von  der  stärkeren  Schrumpfung  der  Loa-Larven  dürfte  der 
breitere  helle  Saum  der  Microfilaria  bancrofti  auch  daher  rühren,  daß  sich  die 
derbere  Bancrofti-Scheide  dem  Wurm  nicht  so  eng  anschmiegt  als  die  zartere 
Loa-Scheide. 
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anderen  Zeit  an,  worüber  oft  nur  genaue  Auszählungen  entscheiden 

können.  ,.  a  .  ^ 

Handelt  es  sich  um  die  Abgrenzung  einer  neuen  Art  oder  um 
ähnliche  subtilere  Bestimmungen,  so  muß  die  feine  Anatomie  der 
Larven  mittels  Vitalfärbungcn  oder  anderer  geeigneter  Untcrsuchungs- 
methoden  festgestellt  resp.  versucht  werden,  durch  die  Berechnung  der 
prozentualen  Lage  der  Fixpunkte  nach  dem  auf  S.  208  angegebenen 
Verfahren  Anhaltspunkte  zu  gewinnen. 

Die  Durchschnittszahlen  für  die  von  mir  auf  diese  Weise  be- 
rechneten Mikrofilarien  von  Bancrofti  und  Loa  (resp.  „Diurna"  des 
peripheren  Blutes)  gibt  die  folgende  Tabelle,  während  ich  im  übrigen 
auf  S.  208  ff.  dieser  Arbeit  und  die  ausführliche  Originalpublikation  89 
verweise. 

Prozentuale  Berechnung  der  anatomischen  Fixpunkte  für  Micro- 
filaria  bancrofti  und  loa  (in  Prozenten  zur  Gesamtlänge  der  Larven  ohne 

die  Scheide  gemessen). 


Nerven- 
ring 

Exkretions- 
ponis 

Exkretions- 
zelle 

Anal- 
porus 

Letzte 
Schwanzzelle 

Microfilar.  ban- 

crofti 

19,6 

29,6 

30,6 

70,0 

82,4 

95,1 

Microfüaria  loa 

(resp.  diurna) 

21,6 

31,6 

36,6 

68,6 

81,9 

fast  am  Ende 

II.  Die  Physiologie  der  Blutmikrofilarien. 

A.  Die  Bewegung  der  Blutmikrofilarien  im  frischen  Präparate; 
Eigenschaften  der  „Scheide",  ihre  Herkunft  und  Funktion. 

Im  frisch  entnommenen  Blutpräparate  zeigen  die  Mikrofilarien 
überaus  lebhafte,  windende  und  schlängelnde  Bewegungen,  deren,  ge- 
waltiger Energieaufwand  jedoch  in  keinem  rechten  Verhältnis  zu  der 
dadurch  erzielten  fortschreitenden  Bewegung  zu  stehen  scheint:  Zwar 
bewegen  sich  die  Würmchen  manchmal  recht  ausgiebig  von  der  Stelle 
und  verschwinden  dabei  schneller  als  es  dem  Beobachter  lieb  ist  aus 
dem  Gesichtsfelde  einer  starken  Vergrößerung ;  aber  sie  schießen  nicht 
wie  Wasserschlangen  durch  den  Teich,  sondern  erinnern  eher  an  eine 
Schlange  oder  an  einen  Aal,  die  auf  einer  zu  glatten  Unterlage  zu 
entfliehen  bestrebt  sind,  ohne  doch  trotz  der  heftigen  Bewegungen 
ordentlich  von  der  Stelle  zu  kommen.  Eine  besondere  Richtung  halten 
die  Mikrofilarien  bei  ihrer  Fortbewegung  nicht  inne,  sondern  sie  toben 
ziellos  zwischen  den  Blutkörperchen  umher,  wie  es  MansonIg^  und 
Penel  recht  anschaulich  für  die  besonders  agile  Perstans  schildern; 
wie  weit  sich  die  verschiedenen  Mikrofüarien-Arten  in  Bezug  auf 
ihre  Bewegung  verschieden  verhalten,  wird  weiter  unten  noch  erörtert 
werden. 

Die  Mikrofilarien  können  sich  in  vivo  auch  zusammenziehen  und 
wieder  verkürzen.  Diese  Fähigkeit  dürfte  mehr  oder  minder  wohl 
allen  Arten  zukommen;  am  ausgesprochensten  ist  sie  bei  Demarquayi 
und  Perstans  162^  167^  und  zwar  hat  man  bei  letzterer  den  Eindruck,  als 
^5jic_in_der  Ruhe  kontrahierter  ist  als  bei  der  Bewegung      si  *). 

^^^\^}^^  aber  nur  für  die  ganz  lebensfrischen  Exemplare.  Die  ab- 
S  9nrf"r"  '^^'^'■°^'la"a  perstans  scheinen  mir  ebenso  wie  die  von  Iramitis  (cf. 
Inoin«  V  '^"8^^  •■'ein  als  die  noch  lebenskräftigen;  wenigstens  sprechen  hierfür 
"leine  Ausmessungen  an  Momentmikrophotogrammen  von  voUbcweglichen  Perstans. 
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Nach  Noi;  und  Eodenwaldt  226  heften  sich  Hundemikrofilarien 
rungescheidete)  mit  dem  Vorderende  an  Deckglas  und  Objektträger 
an,  was  Rodenwaldt  mit  dem  von  ihm  bei  diesen  Formen  be- 
schriebenen „seitlichen"  Mund  (cf.  S.  218)  in  Beziehung  bringt;  das- 
selbe berichtet  Feldmann  67  von  Perstans.  Beim  allmählichen  Ab- 
sterben der  Mikrofilarien  hält  eine  schnellende,  zuckende  Bewegung 
des  Vorderendes  lange  an*),  bis  die  Würmchen  schließlich  in  meist 
gestreckter  Haltung  bewegungslos  verharren. 

Die  Fähigkeit,  sich  im  Präparate  von  der  Stelle  zu  bewegen, 
kommt  offenbar  allen  Arten,  auch  den  mit  einer  Scheide  versehenen 
Bancrof  ti-  und  Loa-Larven  zu2,  6^  si^  9^  i78^  76^  96**),  Allerdings 
verklebt  die  Scheide  nach  einiger  Zeit  —  manchmal  sofort  nach  der 
Blutentnahme,  manchmal  erheblich  später  —  mit  dem  Glase  des  Ob- 
jektträgers oder  des  Deckglases,  und  nun  können  die  Mikrofilarien  nicht 
mehr  von  der  Stelle,  obschon  sie  unter  den  lebhaftesten  Anstrengungen 
und  die  Blutkörperchen  der  Umgebung  dabei  wild  durcheinander 
wirbelnd,  sich  zusammenknäueln  und  wieder  aufrollen,  und  in  ihrer 
Scheide  hin-  und  hergleiten,  um  sich  von  ihrer  Fessel  wieder  freizu- 
machen. Das  Verkleben  der  Scheide  kann  am  Vorderende,  am  Hinter- 
ende und  seltener  auch  an  anderen  Stellen  stattfinden ;  die  Scheide 
verklebt  dabei  entweder  nur  mit  einer  kleinen  Stelle  oder  mit  breiter 
Fläche  und  manchmal  faltet  sie  sich  dabei  übereinander,  so  daß  der 
Wurm  in  dem  durchgängig  bleibenden  Teile  stark  eingezwängt 
wird  81.  Loossi37  meint,  daß  die  Abkühlung  nach  der  Blutentnahme 
die  Klebrigkeit  der  Scheide  erhöhe ;  im  Neutralrot-Präparat  scheint  sie 
anderseits  verringert  zu  seines. 

Die  Scheide  ist  sehr  dehnbar,  was  man  sehr  schön  daran  beob- 
achten kann,  daß  der  Wurm  sie  bei  seinen  Befreiungsversuchen  öfter 
zu  einem  langen,  dünnen  Faden  (resp.  Band)  auszieht,  der,  sobald  die 
rückwärtsstrebende  Bewegung  des  Wurmes  nachläßt,  wie  ein  Gummi- 
faden wieder  zurückschnellt.  Nach  Foley  wäre  die  Scheide  von 
Microfilaria  loa  rigider  als  die  von  Microfilaria  bancrof  ti,  so  daß  erstere 
in  vivo  mit  einer  gewissen  Elastizität  bei  Bewegungen  des  Wurmes 
in  ihre  normale  Lage  zurückschnelle  —  und  sich  im  Trockenpräparat 
auch  in  starrere  Falten  (plicatures  rigides)  lege  —  während  sie  bei 
Bancrof  ti  haltlos  hin  und  her  geschleudert  werde,  MansonI^^  hält 
die  Bancrofti-Scheide  für  derber  als  die  von  Loa,  und  ebenso  FtiLLE- 
BORN  81,  weil  sie  im  Trockenpräparat  die  Tendenz  hätte,  sich  nicht  so 
eng  an  die  Seiten  des  Wurmes  anzulegen  und  weil  sie  tingierbarer  sei. 

Wird  die  Scheide  durch  ein  klebriges  und  kompakteres  Medium 
—  z.  B.  nach  Aufenthalt  auf  Eis  hämolytisch  gewordenes  oder  in  der 
Mücke  eingedicktes  Blut  (cf.  S.  200  und  S.  257)  —  festgehalten,  so 
gelingt  es  den  Bewegungen  der  Mikrofilarien,  weil  die  Würmchen 
alsdann  den  genügenden  Widerhalt  finden,  die  Scheide  zu  durch- 
brechen. 


*)  Manson162  meint,  daß  die  „stoßenden  Bewegungen"  („poutting  move- 
ments")  des  Vorderendes  bei  Microfilaria  loa  ausgesprocliener  als  bei  Mf.  ban- 
crofti  und  am  ausgesprochensten  bei  Mf.  perstans  seien  (cf.  auch  S.  217,  AnuT.  *). 

**)  Mir  ist  es  auch  nicht  aufgefallen,  daß  sich  etwa  Mf.  bancrofti  und  loa 
in  bezug  auf  ihre  Bewegungen  (resp.  ihr  Festhal tungs vermögen)  verschieden 
verhielten,  wie  dies  Rodenwaldt  mit  Berufung  auf  ältere  Literaturangaben 
welche  der  Diurna  die  Fortbewegung  im  frischen  Präparate  absprechen  —  für 
seine  Turnustheorie  (cf.  S.  254)  annimmt. 


Die  Filarien  des  Meuschen. 
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Die  Gestalt  der  Scheide  ist  auf  Seite  211  ff.  bereits  beschrieben 
worden.  Was  ihre  Herkunft  anbelangt,  so  ist  es  nach  den  Unter- 
suchungen von  Penel,  Nattan-Larrier  und  neuerdings  von  Bahr  — 
der  bei'^Microfilaria  bancrofti,  wie  Manson162  bereits  vor  vielen  Jahren 
bei  einer  Vogel-Mikrofilarie,  ihre  Bildung  in  vivo  direkt  beobachtete 
—  erwiesen,  daß  sie  aus  der  gedehnten  EihüUe  entsteht  und  nicht  eine 
abgestreifte  Larvenhaut  ist  (vgl.  Pig.  12).  Man  kann  daher  an  der 
Scheide  auch  nicht  die  Spuren  einer  Mund-  und  Afteröffnung  erwarten, 
ebensowenig  wie  sie  solche  von '  Seiten  der  Exkretionsöffnung  auf- 
weist; über  die  angebliche  Querstreifung  der  Scheide,  die,  wenn  wirk- 
lich vorhanden,  im  entgegengesetzten  Sinne  beweisend  wäre,  siehe 
S.  211.  Dafür,  daß  die  Scheide  kaum  eine  abgestreifte  Larvenhaut 
sein  kann,  sprechen  übrigens  auch  die  oben  (S.  211,  Anm.)  erwähnten 
Befunde  bei  Mikrofilarien  von  Schlangen  und  Vögeln,  wo  die  Scheide 
als  ein  viel  zu  weiter  Sack  den  Wurm  umgibt. 

Die  Tatsache,  daß  die  Scheide  von  Bancrofti  und  Loa,  während 
sie  sich  in  ihrer  Form  sonst  dem  Körper  anpaßt,  ihn  nach  vorn  und 
hinten  überragt,  macht  es  wahrscheinlich,  daß  die  Mikrofilarie  die 
Fähigkeit  haben  muß,  sich  bis  zur  ganzen  Länge  der  Scheide  aus- 
zustrecken, was  von  einigen  Autoren  auch  berichtet  wird  (cf. 
S.  212).  Vielleicht  haben  solche  Exemplare  auch  die  Veranlassung  dazu 
gegeben,  daß  Ludwig  das  Vorhandensein  einer  Scheide  bei  aus  den 
Geburtswegen  der  Loa  entnommenen  Mikrofilarien  in  Abrede  ge- 
stellt hat. 

Was  die  Funktion  der  Scheide  anbelangt,  so  mag  die  klebrige 
Hülle,  wie  LoossI^t  vermutet,  zu  dem  „Turnus"  der  Larven  irgend- 
welche Beziehungen  haben,  jedenfalls  ist  es  auffällig,  daß  gerade  die 
einen  Turnus  aufweisenden  Mikrofilarien  des  Menschen  Scheiden  be- 
sitzen :  daß  es  auch  mit  Scheide  versehene  t  u  r  n  u  s  1  o  s  e  Mikrofilarien 
gibt,  wie  die  Bancrofti -Larve  der  Südsee  und  die  Pferdemikrofilarien 
von  Mandel  und  Wirth,  wäre  kein  stichhaltiger  Einwand  gegen 
diese  Hypothese  (cf.  auch  S.  253). 

Daß  die  Scheide  quasi  als  „Maulkorb"  gegen  die  Wirkung  des 
hypothetischen  Stachels  des  Mikrofilarienvorderendes  dienen  sollte,  um 
nämlich  die  Durchbohrung  der  Blutgefäße  zu  verhindern,  ist  unwahr- 
scheinlich; wenigstens  hätte  man  dann  bei  Perstans  und  Demarquayi 
auch  einen  solchen  Schutzapparat  zu  erwarten  (cf.  S.  215  ff). 


B.  Die  Entwicklung  der  Blutmikrofilarien  im  Mutterwurm  und 
nach  der  Entleerung  in  das  periphere  Blut; 
abortierte  Filarieneier. 

Die  Entwicklung  des  Filarien-Eies  bis  zu  der  fertigen,  mit  einer 
Scheide  versehenen  Mikrofilarie  ist  aus  den  von  Penel  über- 
nommenen Figuren  (Fig.  12)  ersichtlich.  Die  reifen  Larven  liegen  wie 
dünne,  runde  Zahnstocher  nebeneinandergepackt,  und  mit  ihren  Längs- 
achsen derjenigen  der  ableitenden  Geburtswege  parallel  geordnet,  zu 
vielen  Plünderten  in  den  letzteren;  man  kann  auch  die  Geburt  der 
Würmchen  unter  dem  Mikroskop  direkt  beobachten. 

Ein  Abgehen  von  noch  in  der  Eihülle  zusammengeknäueltcn 
Larven  — •  also  von  Eiern  im  gewöhnlichen  Sinne  —  an  Stelle  von 
reifen  Larven  ist  für  die  Mikrofilarien  des  Menschen  schon  an 
sich  nicht  sehr  walirscheinlich,    zumal,    worauf  Daniels  hinweist. 
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die  Vulvaöffnung  der  Baiicrofti  —  von  anderen  Arten  verlautet  bisher 
nichts  von  abortierten  Eiern  —  für  deren  Passage  zu  eng  sein  würde. 
Andererseits  spielen  die  abortierten  Bancrofti-Eier  (welche  die  Lymph- 
kapillaren infolge  ihrer  im  Verhältnis  zu  den  Larven  viel  größeren 
Dicke  verstopfen  sollen)  eine  große  Rolle  in  den  MANsoNschen  Er- 
klärungsversuchen der  Elephantiasis,  und  entleerte  Bancrofti-Eier  sind 

nach  den  Angaben  der  Autoren 
auch  ab  und  zu  aufgefunden  worden, 
wennschon,  worauf  Looss  ^^^^  hin- 
weist, die  angeblichen  Filarieneier 
im  Urin  wohl  meist  auf  die  anderen 
Nematoden  bezogen  werden  müssen. 
CoBBOLD  "•  und  Noc  beschrie- 
ben Gebilde,  die  sie  für  Filarien- 
eier ansprechen  (resp.  anzusprechen 
geneigt  sind),  auch  aus  dem  peri- 
pheren Blute,  doch  dürfte  deren 
Vorkommen  daselbst  recht  wenig 
Wahrscheinlichkeit  haben,  denn  sie 
würden  ja  in  den  Kapillaren  stecken 
bleiben. 

Daß  aber  Filarieneier  überhaupt 
in  den  Wirt  entleert  werden 
können,  daran  ist  anderseits  nach 
den  sorgfältigen  Untersuchungen 
von  Bahr,  der  sie  wiederholt  in  der 
Fig.  12.  Entwicklung  der  Microfüaria  Punktionsflüssigkeit  von  Leisten- 
loa  im  Mutterwurm  (nach  Penel-«).     ^j^üsen  fand,   nicht  ZU  zweifeln*). 

Bahr  glaubt  jedoch  auf  Grund 
seiner  Untersuchungen,  daß  es  sich  bei  den  vorgefundenen  Filarien- 
eiern  um  solche  handelt,  die  nach  dem  Tode  des  Muttertieres 
aus  prolabierten  Uterusschlingen  entleert  wurden ;  diese  könnten  dann 
freilich  in  die  Lymphzirkulation  gelangen  und  zu  Verschluß  der 
Lymphgefäße  Veranlassung  geben,  obschon  die  häufige  Verstopfung 
der  Lymphgefäße  durch  die  erwachsenen  Würmer  selbst  am 
besten  die  tropische  Elephantiasis  erklärte  (siehe  auch  S.  287/88). 

Die  aus  dem  Mutterwurm  entleerten  Larven  sind  nach  den  An- 
gaben der  meisten  Autoren i^^,  8  etwas  kleiner  als  die  im  zirku- 
lierenden Blute  angetroffenen,  sie  wachsen  also  während  ihres  Aufent- 
haltes daselbst  offenbar  heran ;  Penel  meint  allerdings,  daß  die  etwas 
erheblichere  Größe  der  zirkulierenden  Mikrofilarien  gegenüber  den 
aus  den  Geburtswegen  entnommenen  nur  ein  Quellungsphänomen  der 
bis  daliin  im  Uterus  stark  komprimierten  Larven  sein  mag. 

Für  ein  Heranwachsen  der  Larven  nach  der  Geburt  spricht  auch  das  auf 
S.  237  angeführte  Experiment,  nach  welchem  Microfilaria  repens  sogar  zu  wahren 
Riesenformen  sich  weiterentwickelte. 


*)  Trifft  man  auf  Abstrichen  von  Schnitten  durch  Filarienlympli- 
drüsen  Eier  an,  so  müßte  man  stets  wohl  zu  allererst  daran  denken,  daß  ein 
erwachsener  Wurm  mitdurchtreunt  ist,  aus  dem  sich  die  Eier  entleert  haben. 
Aus  diesem  Grunde  überzeugen  die  Ausführungen  von  Engelaxd  &  MAXTEm-icL 
auch  nichl  davon,  daß  bei  Filaria  bancrofti  vermutlich  die  Eier  noruialerweise 
im  Stadium  früher  Furchungskugeln  abgelegt  würden,  um  in  den  Lyniphdrü:=cn 
heranzureifen. 


Die  Filarien  des  Menschen. 
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Die  Tatsache,  daß  die  im  zirkulierenden  Blute  befindlichen  Mikrofilanen 
untereinander  nicht  gleich  groß  sind,  kann  man  aber  nicht  ohne  weiteres  m  dem 
Simie  verwerten,  daß  man  die  kleineren  Exemplare  als  die  vor  kurzem  ge- 
boreuen  die  größeren  als  die  in  der  Zirkulation  herangewachsenen  anspricht; 
denn  die  aus  denselben  Abschnitten  der  Geburtswege  eines  Loa- Weibchens  eiat- 
leerten  Larven  ergaben  untereinander  ebenso  starke  Größendifferenzen  wie  die 
Diunia  des  zirkulierenden  Blutes  ihrerseits  unter  sich»». 

C.  Die  Lebensdauer  der  Blutmikrofilarien  und  ihr  zuweilen  vor- 
zeitiges Absterben;  der  Verbleib  der  abgestorbenen 

Mikrofilarien. 

Die  Lebensdauer  der  Mikrofilarien  unter  natürlichen  Bedingungen 
ist  schwer  zu  bestimmen.  Die  Ausführungen  i39  ,welche  eine  lange 
Lebensdauer  der  Mikrofilarien  dadurch  feststellen  wollen,  daß  sich 
letztere  nach  der  Extraktion  einiger  erwachsener  Bancrofti  noch  monate- 
lang nachweisen  ließen,  haben  keine  Beweiskräftige^  da  wir  wissen, 
daß" häufig  sehr  viele  erwachsene  Würmer  gleichzeitig  im  Körper 
des  Menschen  parasitieren,  und  daher  wenig  Wahrscheinlichkeit  vor- 
handen ist,  daß  bei  einer  Operation  zufällig  sämtliche  Mutter- 
tiere entfernt  werden.  Anderseits  beweisen  die  Befunde  208^  wo  die 
Mf.  bancrofti  einige  Zeit  nach  der  Extraktion  erwachsener  Würmer 
verschwanden,  auch  nichts,  da  die  Mikrofilarien  unter  dem  Ein- 
fluß von  Lymphangitis  und  anderen  mit  Bancrofti  in  Zusammenhang 
gebrachten  fieberhaften  Affektionen  resp.  nach  Eieberh  unklarer  Aetio- 
logie  manchmal  sogar  innerhalb  24  Stunden  völlig  und  dauernd  ver- 
schwinden können  166,  1^8^  9  •  daß  sie  zeitweise  bei  Eilarienträgern 
ohne  ersichtlichen  Grund  fehlen  resp.  in  ihrer  Zahl  stark  vermindert 
sein  können,  um  dann  wieder  aufzutreten,  wird  ebenfalls  recht  oft 
beobachtet  243^  285^  8i^  9. 

Um  das  auffällige  Verschwinden  der  Bancrofti-Mikrofilarien  zu  erklären, 
suchte  Bahr  nach  spezifischen  Stoffen  im  Blutserum  von  Filarienträgern.  Er 
konnte  Mikrofilarien  abtötende  Substanzen  aber  selbst  dann  nicht  im  Serum 
nachweisen,  wenn  dieses  vor  oder  nach  einem  lymphangitischen  Fieberanfall  ent- 
nommen war,  der  bei  dem  betreffenden  Patienten  die  Mikrofilarien  zum  Ver- 
Bchwinden  gebracht  hatte.  Ebenso  war  subkutane  Injektion  von  aus  Staphylo- 
coccus  aureus  bereiteter  Vaccine  unwirksam.  Ein  Befund  von  Fülleborn  & 
Bach  bei  einem  an  Sepsis  verstorbenen  Immitis-Hunde  scheint  aber  darauf  hin- 
zudeuten, daß  Bakterien  oder  deren  Produkte  einen  schädigenden  Einfluß  auf 
Mikrofilarien  ausüben  ;  die  Untersuchungen  darüber  sind  allerdings  zurzeit  noch 
nicht  abgeschlossen. 

Wenn  die  Mikrofilarien  aus  der  Zirkulation  verschwinden  und  sich 
a.uch  nicht  wieder  einstellen,  so  müssen  sie  jedenfalls  abgestorben 
sein;  denn  die  andere  denkbare  Möglichkeit,  daß  sie  in  solchen  Fällen 
zwar  am  Leben  geblieben  seien,  jedoch  die  Fähigkeit,  in  die  Zirku- 
lation zu  kommen,  dauernd  eingebüßt  hätten,  ist  äußerst  unwahr- 
scheinlich (cf.  S.  275). 

Aus  entzündlichen  Ergüssen  werden  abgestorbene  Ban- 
crofti-Mikrofilarien von  Bahr  erwähnt  und  sie  werden  dort  vermut- 
lich häufig  vorhanden  sein.  Von  im  Blute  zirkulierenden 
toten,  resp.  unbeweglichen  Mikrofilarien  wird  aber 
recht  selten  berichtet:  Scheube  erwähnt  bewegungslose,  resp. 
Höchstens  noch  eine  Spur  Leben  zeigende  Nocturna-Mikroülarien,  die 
er  nach  Verabreichung  von  pikrinsaurem  Kali  im  Nachtblute  antraf, 
zwar  noch  4  Monate  lang  nach  Aussetzen  des  während  drei 
Wochen  verabreichten  Medikamentes;    Ziemann 285  beschreibt  von 
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einem  Gesunden  bewegungslose,  anscheinend  abgestorbene  Microfiluria 
perstans  und  bei  einem  zeitweise  fiebernden  Patienten  traf  er  zwei- 
mal bewegungslose  Bancrofti;  Dufouger661  gibt  an,  im  Blute  von 
Elephantiasis-Kranken  fast  nur  tote  Mikrofilarien  (llmal  Mf.  noc- 
turna, 32mal  Mf.  demarquayi)  gesehen  zu  haben,  doch  schränkt  er 
in  einer  späteren  Arbeit seine  Angaben  offenbar  stark  ein;  Fülle- 
born sah  bei  einem  Hund,  der  an  einer  fieberhaften  Krankheit 
(wahrscheinlich  Staupe)  eingegangen  war,  degenerierte  Mikrofilarien 
im  Lungenblutausstrich. 

Das  seltenere  Vorkommen  von  toten  Mikrofilarien  in  der  Blut- 
zirkulation wird  aber  wohl  damit  zusammenhängen,  daß  die  abge- 
storbenen früher  oder  später  in  den  Kapillaren  abfiltriert 
werden,  und  nach  Rodenwaldt 226  findet  man  Reste  abgestorbener 
Mikrofilarien  auf  Schnitten  in  der  Leber  und  häufiger  noch  in  den 
]\Iarkkegeln  der  Niere,  wo  sie  verkalken.  Diese  Organe,  eventuell 
auch  noch  andere,  z.  B.  die  Lunge,  würden  demnach  gewissermaßen 
der  ,,Mikrofilarienfriedhof",  d.  h.  die  Stellen  sein,  wo  absterbende 
und  abgestorbene  Würmer  aus  dem  Blute  eliminiert  werden. 

Dagegen  ist  es  mir  nicht  recht  verständlich,  wenn  Roden waldt  ^^e  bei  der 
Besprechung  des  Turnusproblems  sagt:  „Ob  die  Mikrofilarien  noch  ein  zweites 
Mal,  nachdem  sie  aus  dem  kleinen  Kreislaufe  hinausgeschwemmt  wurden,  in  die 
Lunge  geraten,  ist  bezüglich  der  in  die  inneren  Organe  hiueingeschwemmten  un- 
wahrscheinlich, für  die  anderen  ist  anzunehmen,  daß  sie  zwischen  beiden 
Kapillarengebieten  pendeln,  bis  sie  ihren  Untergang  in  einem  der  inneren  Organe 
finden."  Denn  in  die  „inneren  Organe"  wird  ja  ein  sehr  wesentlicher  Bruch- 
teil auch  nach  Rodenwaldts  Turnushypothese  Tag  für  Tag  geraten  müssen, 
so  daß  die  Lebensdauer  der  Mikrofilarien  dann  nur  nach  Tagen  zählen  würde. 
Das  widerspricht  aber  der  bei  Blutübertragung  konstatierten  jahrelangen  Lebens- 
dauer der  Mikrofilarien  in  der  Zirkulation.  Ich  glaube,  die  Mikrofilarien 
werden  sogar  sehr  häufig  den  Wechsel  zwischen  der  Lunge  und  dem  großen 
Kreislauf  vollziehen,  ohne  daß  die  die  inneren  Organe  passierenden  ausgeschaltet 
werden. 

Die  ältere  Ansicht  von  Moty,   wonach  die  Mikrofilarien  im; 
Bindegewebe  zugrunde  gingen  und  dann  wieder  von  der  Lymphzirku- 
lation aufgenommen   und  resorbiert  würden,  entbehrt  anscheinend 
der  Begründung. 

Wennschon  wir  nach  dem  oben  Ausgeführten  liicht  in  der  Lage;^ 
sind,  aus  den  direkten  Beobachtungen  am  Menschen  sichere  Schlüsse« 
über  die  Lebensdauer  der  Mikrofilarien  zu  ziehen,  so  berechtigen! 
uns  doch  die  Laboratoriumsexperimente  zu  der  Annahme,  daß  auchJ 
die  Mikrofilarien  —  ebenso  wie  dies  von  den  Elterntieren  fest-j| 
steht  —  wie  schon  MansonI^^  ^nd  BancroftH  annahmen,  eine  nachl 
Wochen  und  Monaten,  vielleicht  nach  Jahren  zählende  Lebensdauer! 
besitzen. 

Ganz  sicher  ist  die  Annahme  von  Myers,  daß  die  Mikrofilarien  1 
des  Menschen  nur  wenige  Stunden  lebten,  falsch,  wie  MansonI*^^  aus-J 
führt;  kann  man  sie  doch  außerhalb  des  Körpers  tagelang,  ja  selbfitf 
wochenlang  am  Leben  erhalten  (vgl.  S.238),  und  nach  Jahren  zählt! 
ihre  Lebensdauer,  wenn  man  sie  einem  geeigneten  Tier  in  die  Blutbahni 
injiziert,  wie  aus  den  Angaben  des  nächsten  Abschnittes  hervorafoht. 

D.  Die  Uebertragung  von  mikrofilarienhaltigem  Blut  in  den  Körper 

eines  anderen  Tieres. 

Keiner  der  Versuche,  welche  darauf  abzielten,  die  in  ein  Tier 
eingespritzten  Mikrofilarien  des  Menschen  in  der  Blutbahn  von 
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ßxperimentiertieren  zur  Ansiedlung  zu  bringen,  hat  zu  einwandsfreicn 
positiven  Resultaten  geführt;  Fülleborns ^8  zahlreiche,  im  Laufe 
der  Jahre  mit  sämtlichen  Blutmikrofilarien  des  Menschen  angestellte 
Uebertragimgsversuche  auf  Affen  waren  ebenso  ergebnislos  wie  die 
mit  Bancrofti  angestellten  früherer  Untersucher  i^«^-*'''^"'"- 2  und  die 
von  Breinl  (mit  Anthropoiden  ist  allerdings  bisher  noch  nicht 
experimentiert  worden).  In  der  Bauchhöhle  der  Maus  konnte  Micro- 
filaria  bancrofti  freilich  noch  10  Tage  nach  der  Injektion  lebend  nach- 
gewiesen werden,  sie  ging  aber  nicht  in  die  Blutzirkulation  über^s. 

Dagegen  konnten  bereits  Gruby  &  Delafond  Hunde- 
mikrofilarien,  die  sie  einem  anderen  Hund  eingespritzt  hatten,  noch 
nach  3  Jahren  im  Blut  des  letzteren  nachweisen  und  ebenso  waren 
beim  Kaninchen  lebende  Hundemikrofilarien  noch  nach  89  Tagen  zu 
konstatieren.  Fülleborn  ^o,  hat  diese  Versuche  mit  intravenös  in- 
jizierten Mf.  repens  wiederholt:  2  Jahre  lang  waren  die  eingespritzten 
Mikrofilarien  im  peripheren  Blute  des  Versuchshundes  nachweisbar 
und  als  der  Hund  nach  2^/^  Jahren  getötet  wurde,  fanden  sie  sich 
noch  in  dessen  Lunge  —  wo  sie  ja  stets  am,  reichlichsten  zu  sein 
pflegen  —  vor.  In  einem  anderen  Falle,  wo  der  Hund  86  Tage  nach 
der  Blutinjektion  starb,  wurde  ebenfalls  ein  positiver  Befund  festge- 
stellt 22ß,  88. 

Das  merkwürdigste  bei  dem  ersteren  Fall  war,  daß  die  Mikro- 
filarien während  des  23/^-jährigen  Aufenthaltes  in  der  Zirkulation 
des  Versuchshundes  etwa  auf  die  doppelte  Größe  des  Ausgangs- 
materials herangewachsen  waren  (von  210 — 220  des  Ausgangs- 
materials auf  im  Mittel  413  fx,  ein  Exemplar  hatte  die  Riesengröße 
von  505,6  h) ;  unter  normalen  Bedingungen  werden  solche  Riesen- 
formen bei  Microfilaria  repens  nicht  beobachtet.  (Ueber  das  von 
Wellman  &  Johns  berichtete  Heranwachsen  der  Mikrofilarien  in 
künstlichen  Medien  siehe  S.  260/61.) 

Bei  Mäusen  konnte  Fülleborn  88  Hundemikrofilarien  67  Tage 
nach  der  Einspritzung  noch  im  Lungenblut  nachweisen ;  ca.  3  Wochen 
lang  waren  sie  auch  im  peripheren  Blute  zu  finden  gewesen. 


E.  Die  Beeinflussung  der  Blutmikrofilarien  durch  physikalische 

Einwirkungen. 

1.  Eintrocknen, 

Ein  wirkliches  Eintrocknen  vertragen  die  Blutmikrofilarien  nicht ; 
ist  das  Austrocknen  noch  nicht  ein  absolutes  gewesen,  so  können  sie 
nach  Flüssigkeitszusatz  zum  Teil  wieder  Bewegung  zeigen,  ist  die 
Blutschicht  jedoch  einige  Minuten  lang  wirklich  ausgetrocknet  ge- 
wesen, so  ist  dies  nicht  mehr  der  Fall  110,278^  88, 

Daß  Mikrofilarien  der  Eintrocknung  widerstehen  sollten,  wie 
es  Manson^'"-  °-  angenommen  haben  soll,  wäre  deshalb  wenig  wahr- 
scheinlich, weil  es  ihnen  bei  ihrer  Lebensweise  keinen  Vorteil  bringen 
würde,  wenn  sie  gleich  manchen  freilebenden  Nematodenlarven  sich 
an  eine  Austrocknung  adaptiert  hätten. 

2.  Aenderungen  des  osmotischen  Druckes. 
In  der  Biologie  der  Mikrofilarien  liegt  es  anderseits  begründet, 
üab  SIC  sich  bis  zu  einem  gewissen  Grade  Aenderungen  des  osmo- 
tischen Druckes  ihrer  Umgebung  anpassen  können,  da  die  Körper- 
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riüssigkcit  der  Stecliinsekten,  die  sie  bei  ihrer  Entwickelang  pas- 
sieren müssen,  einen  geringeren  osmotischen  Druck  besitzt  als  das  i 
Blut  der  Wirbeltierwirte. 

Im  Experiment  vertragen  die  Mikrofilaricii  einen  etwa  1  Minute 
anhaltenden  —  genaue  Zeitangaben  wurden  nicht  notiert  —  Aufent- 
halt in  sehr  stark  mit  Aqua  dest.  verdünntem  Blute;  nach  längerer' 
Einwirkung  gehen  sie  darin  aber  natürlich  zugrunde. 

3.  Temperatureinwirkungen.  ^ 

Gelindes  Erwärmen  des  Blutes  steigert  die  Beweglichkeit  der 
Mikrofilarien,  bei  höheren  Temperaturen  sterben  sie  in  Wärmestarre 
ab  137^  wobei  ein  Teil,  aber  nicht  alle  Exemplare,  eine  gestreckte 
Haltung  annehmen. 

Die  Angaben  der  Autoren  über  die  Lebensdauer  der  Mikrofilarien 
bei  verschiedenen  Temperaturen  schwanken  im  einzelnen,  jedoch  dürfte 
feststehen,  daß  sie  sich  bei  Eisschranktemperaturen  viel  länger 
halten  als  bei  höheren  Wärmegraden,  was  übrigens  meinen  Erfah- 
rungen bei  anderen  Nematodenlarven  (filariforme  Strongyloidesj  ent- 
spricht. Offenbar  werden  bei  höheren  Temperaturen,  bei  denen  die 
Würmer  ja  beweglicher  sind,  die  zur  Verfügung  stehenden  Eeserve- 
stoffe  schneller  aufgebraucht  und  Bahr  denkt  dabei  speziell  an  den 
disponiblen  Vorrat  an  Oxyhämoglobin.  Außerdem  wird  das  bei  höherer 
Temperatur  und  nicht  sterilem  Arbeiten  schneller  um  sich  greifende 
Bakterienwachstum  von  schädlichem  Einfluß  sein,  wennschon  nach 
Wellman  &  Johns  bei  mäßigen  Temperaturen  (12 — 28°  C)  eine 
Schädigung  durch  Bakterien  anscheinend  durchaus  nicht  immer  ein- 
tritt*). 

Nach  Bahr  lebten  die  turnuslosen  Mikrofilarien  der  Fidji-Bancrofti  in 
sterilem  Natrum-citricum-Blut  bei  Temperaturen  von  37  °  nicht  über  12  Stunden^ 
bei  40 0  C  gingen  sie  nach  6  Stunden  zugrunde;  in  Hydrocelenflüssigkeit  lebten 
sie  bei  tropischer  Zimmertemperatur  36  Stunden. 

Nach  Wellman  &  Johns  lebte  Microfilaria  immitis  bei  Zimmer- 
temperatur von  28"  C  in  sterilem  defibrinierten  Hundeblut  10 — 12  Tage  laug, 
bei  37  0  C  3 — 8  Tage  lang  ;  etwa  ebenso  lange  Iqbten  sie  anscheinend  bei  40 "  C 
im  mit  Dextrose  versetzten  Hundeserum.  Bei  12°  C  betrug  die  Lebensdauer  in 
demselben  Medium  12  Tage  bis  2  Wochen,  wobei,  wie  oben  bemerlft,  bei  12  bis- 
28°  C  —  im  Gegensatz  zu  höheren  Temperaturen  —  mit  Bakterien  infizierte 
Proben  sich  nicht  ungünstiger  verhielten  als  uninfizierte.  Ueber  das  in  diesen 
,, Kulturen"  angeblich  beobachtete  Wachstum  der  Mikrofilarien  siehe  S.  260/61. 

Nach  Fülleborns  Erfahrungen  sterben  bei  heimischen  Laboratoriums- 
reraperaturen  die  Mikrofilarien  unter  dem  umrandeten  Deckglas  meist  nach 
einigen  Tagen  ab,  wennschon  sie  sich  zuweilen  etwa  eine  Woche  lang  halten.  Bei 
Eisschranktemperatur  ist  die  Lebensdauer  der  Mikrofilarien  aber  eine  viel  längere, 
und  —  durch  die  Licht-Wärmewirkung  der  Mikroskopierlampe  offenbar  er- 
muntert —  geben  sie  selbst  nach  Wochen  oft  noch  Lebenszeichen  von  sich. 
So  konnten  bei  im  Blutserum  (in  U-Röhrchen)  bei  Eisschranktemperatur  auf- 
gehobenen Perstans  noch  nach  mindestens  4 — 5  Wochen,  bei  turnuslosen  Samoa- 
Mikrofilarien  sogar  noch  nach  6 — 7  Wochen  lebende  Exemplare  nachgewiesen 
werden 

Festes  Einfrieren  bei  den  tiefen  Temperaturen  eines  Eiskochsalzc^emisohes- 
wird  etwa  10  Minuten  lang  ertragen,  nach  ca.  einstündigem  Aufenthalt  sind 
aber  fast  alle  Mikrofilarien  (Hundematerial)  abgestorben  ;  auch  Manson''^' 
bemerkt,  daß  Mikrofilarien  Einfrieren  nicht  überstehen.  Ueber  die  AVirkung 
der  Temperatur  auf  die  in  der  Mücke  heranreifenden  Mikrofilarien  s.  S.  266  ff. 


*)  Zu  der  Angabe  der  Aut<)ren,  daß  die  Mikrofilarien  auch  im  Mücken- 
magen Bakterienwachstum  zu  ertragen  hätten,  wäre  zu  bemerken,  daß  die- 
Mikrofilarien  ja  nach  kurzer  Zeit  den  Magen  vorlassen,  um  in  die  Brustnins- 
kulatur  resp.  die  Malpighischen  Gefäße  der  Mücke  einzuwandern. 
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4.  Lichteinwirkung. 

Versuche  über  das  Verhalten  der  Mikrofilarien  in  vitro  gegen- 
über Lichteinwirkung,  die  im  Hinblick  auf  den  „Turnus"  (cf.  S.  249) 
von  Interesse  wären,  ergaben  bisher  keine  verwendbaren  Resultate 
(bei  derartigen  Experimenten  muß  natürlich  zwischen  reiner  Licht- 
einwirkung und  der  gleichzeitigen,  durch  die  üblichen  Lichtquellen 
bedingten  stärkeren  Erwärmung  unterschieden  werden). 

5.  Röntgenbestrahlung. 

Selbst  gegen  starke  Röntgenbestrahlung  sind  die  Mikrofilarien 
anscheinend  nicht  merklich  empfindlich.  Dies  gilt  ebenso  für  Hunde- 
mikrofilarienss,  wie  nach  den  Experimenten  von  Wherry  &  McDill 
für  die  Bancrofti-Larven,  auch  wenn  letztere  aus  dem  Blute  eines  mit 
Chinin  behandelten  Patienten  stammten,  wodurch  sie  gegen  die  Be- 
strahlung „sensibilisiert"  werden  sollten. 

Ueber  die  Wirkung  von  Röntgenbestrahlung  auf  den  Turnus, 
siehe  S.  249,.  auf  die  erwachsenen  Würmer  S.  274. 

6.  Elektrische  Ströme. 

Gegen  galvanische  und  faradische  Ströme  scheinen  die  Mikro- 
filarien ziemlich  unempfindlich  zu  seines, 

7.  Rheotropismus. 

Ein  Rheotropismus  konnte  FtiLLEBORN^o  bei  seinen  mit  Micro- 
filaria  repens  angestellten  Versuchen  nicht  nachweisen. 


F  Chemische  Einwirkungen  auf  die  Blutmikrofilarien 
(Aussichten  einer  Chemotherapie). 

Ueber  auf  Mikrofilarien  wirkende  spezifische  Immunstoffe  wissen 
wir  noch  nichts  (cf.  auch  S.  300/01).  Ueber  die  Wirkung  von  Bak- 
terien-Giften liegen  einige  Versuche  vor,  über  die  auf  S.  235  berichtet  ist. 

Daß  stärker  einwirkende  chemische  Substanzen,  wie  Formalin  etc., 
die  Mikrofilarien  abtöten,  ist  selbstverständlich;  ebenso  vertragen  sie 
nicht  den  Aufenthalt  im  gewöhnlichen  Wasser  sowie  im  künstlichen 
Magensaft  (0,1  HCl)  und  im  künstlichen  Dünndarmsaft  ^'^s^  wozu  sie 
auch  schließlich  gar  keine  Veranlassung  haben.  Von  größerem  Inter- 
esse sind  jedoch  die  in  therapeutischer  Hinsicht  empfohlenen  Chemi- 
kalien, deren  Wirksamkeit  etwas  eingehender  besprochen  Averden  muß. 

Im  voraus  sei  hierzu  bemerkt,  daß,  worauf  Bahr  mit  Recht  hin- 
weist, das  Verschwinden  der  Mikrofilarien  aus  dem  peripheren  Blute 
nach  der  Anwendung  eines  bestimmten  Medikamentes  nur  dann  dessen 
Wirksamkeit  erweist,  wenn  dieser  Effekt  bei  einer  Anzahl 
von  Fällen  regelmäßig  eintritt;  denn  die  Mikrofilarien  können 
ja  auch  ohne  eine  derartige  Beeinflussung  zeitweise  oder  dauernd 
verschwinden  (vgl.  S.  23.5). 

_  Außerdem  wird  man  sich  auf  Grund  unserer  derzeitigen  Kennt- 
nisse kaum  einen  therapeutischen  Effekt  versprechen  können,  wenn 
es  nur  gelingt,  die  Mikrofilarien  abzutöten,  da  diese  ja  als  harm- 
los gelten.  Träfen  wir  mit  unseren  Medikationen  andererseits  nur  die 
eigentlichen  Schädlinge,  nämlich  die  erwachsenen  Würmer,  so 
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könnten  lebende  Mikrofilarien  darum  noch  lange  Zeit  im  Blute  des 
Patienten  nachweisbar  bleiben ;  selbstverständlich  könnte  ein  Medi- 
kament aber  auf  Larven  und  erwachsene  "Würmer  gleich- 
zeitig wirken,  jedoch  würde  sich  der  Tod  der  erwachsenen  Würmer 
in  der  Praxis  auch  dann  meist  nur  dadurch  konstatieren  lassen,  daß 
die  Mikrofilarien  auch  nach  Monaten  nicht  wieder  auftreten, 
und  selbst  letzteres  wäre  nieht  einmal  ein  strikter  Beweis  für  den 
Tod  der  Mutterwürmer  (vgl.  S.  274 ff). 

Ein  Heilerfolg  der  durch  Bancrofti  —  die  anderen  Arten  kommen  pralitisch 
viel  weniger  in  Betracht  —  bereits  verursachten  Schädigungen  würde  aber  selbst 
durch  das  Abtöten  der  erwachsenen  Würmer  höchstens  ganz  aus- 
nahmsweise zu  erwarten  sein,  da  die  durch  letztere  einmal  hervorgerufenen  Ver- 
änderungen des  Lymphgefäßsystems  und  die  komplizierenden  bakteriellen  In- 
fektionen, die  ja  im  Vordergrunde  der  Bancrofti-Klinik  stehen,  durch  den  Tod 
der  Würmer  nicht  beseitigt  werden,  und  überdies  abgestorbene  Würmer 
ebenfalls  zu  noch  weiteren  Schädigungen  des  Lymphgefäßsysteras  führen 
können  (cf.  S.  273  u.  284). 

Gegen  die  im  Bindegewebe  lebenden  Filarienarten  (vielleicht  auch  gegen 
die  Immitis  des  Hundeherzens)  würde  eine  gegen  die  erwachsenen  Würmer  ge- 
richtete Therapie  eher  Erfolge  versprechen.  Ueber  für  die  Abtötung  erwachsener 
Würmer  in  Betracht  kommende  Verfahren  siehe  auch  S.  274. 

Nach  den  Angaben  von  Bahr  ergab  sich  bei  in  vivo  ausge- 
führten Versuchen  folgende  Reihenfolge  der  Toxizität  für  die  von 
ihm  bei  der  turnuslosen  Bancrofti-Larve  geprüften  Stoffe:  Antimon- 
tartrat,  Chinin-bihydrochloricum,  Atoxyl ;  jedoch  hatte  in  hohen  Ver- 
dünnungen (von  1:10000  bis  20000)  nur  Antimontartrat  einen  aus- 
gesprochenen Effekt.  Thiroux258  hebt  die  stark  toxische  Wirkung 
von  dem  Blute  in  vitro  zugesetzter  1-proz.  Malachitgrünlösung  hervor; 
eine  ähnliche  Wirkung  hat  bei  so  starken  Konzentrationen 
übrigens  auch  Brillantkresylblau  (vgl.  S.  203)  und  wohl  noch  mancher 
andere  Farbstoff. 

Nach  Leber  übt  Phenocoll  in  vitro*)  zwar  eine  schädigende 
Wirkung  auf  Mf.  bancrofti  aus,  jedoch  kommt  diese  nach  Anwen- 
dung per  OS  im  Kreislauf  selbst  nicht  einwandfrei  zum  Ausdruck, 
obschou  ausgesprochene  klinische  Besserungen  einer  Reihe  von  damit 
behandelten  Lymphangitis-Fällen  zu  verzeichnen  waren  i^^**).  Nach 
Eingeben  von  pikrinsaurem  Kali  beobachtete  Scheube  bei  Bancrofti 
noch  4  Monate  lang  in  der  Zirkulation  absterbende  und  abgestorbene 
Mikrofilarien,  während  sich  der  Fall  nach  der  Medikation  klinisch 
besserte. 

Bei  einer  Reihe  von  anderen  Substanzen,  mit  denen  Filarien- 
träger  behandelt  wurden,  war  das  Resultat  in  bezug  auf  die  Ab- 
nahme resp.   das  Verschwinden  der  Mikrofilarien  entweder  ganz 
negativ  oder  den  positiven  Angaben  einiger  Autoren  stehen  negative  f 
anderer  Untersucher  gegenüber.  j 

So  glaubten  O'Brien  und  Lemoine  mit  Atoxyl  eine  Beeinflussung  \ 
der  Mf.  bancrofti  erzielt  zu  haben,  während  Phalen  &  Nichols-''^ 
Bahr  und  anscheinend  auch  Cottle  (bei  Mf.  bancrofti),  Thiroux-^'  i 
(bei  einer  nicht  genauer  bezeichneten  Mikrofilarie  des  Menschen)  j 

*)  Nach  mündlichen  Mitteilungen  von  v.  Prowazek  sogar  in  sehr  hohen 
Verdünnungen. 

**)  Der  therapeutische  Erfolg  könnte  aber  vielleicht  durch  die  Einwirkung 
des  Medikamentes  auf  den  lymphangitischen  Prozeß  als  solchen,  resp.  auf  die 
komplizierende  Kokkeninfektion  zustande  kommen,  wie  es  z.  B.  von  Dubruel 
für  seine  Eisen-Therapie  angenommen  wird. 
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und  KüLzii"^  (bei  Mf.  perstans)  nicht  davon  berichten  konnten;  am 
beweisendsten  für  die  Wirkungslosigkeit  des  Atoxyls  sind  aber  die  Er- 
fahrungen der  deutschen  ostafrikanischen  Schlafkrankheitsexpedition  i^, 
die  bei  einer  mit  Perstans  überreich  infizierten  Bevölkerung,  von 
denen  viele  Hunderte  mit  Atoxyl  ihrer  Trypanosomen  wegen  behandelt 
wurden,  keine  Einwirkung  des  Medikaments  auf  die  Mikrofilarien  kon- 
statieren konnte,  und  ebenso  berichtet  übrigens  auch  v.  d.  Hellen  aus 
dem  Schlafkrankheitsgebiet  von  Togo.  —  Salvarsan  ergab  Polleck'"- 
und  Werner  negative  Resultate,  während  es  die  von  Reichmann 
als  Mikrofilarien  aufgefaßten  Gebilde  nach  dessen  Ansicht  zum  Ver- 
schwinden brachte  (vgl.  S.  192) ;  auch  das  Verschwinden  der  von 
CoNOR  nur  einmal  und  ausschließlich  im  Urin,  nicht  im  Blute  seines 
Patienten  beobachteten  Würmchen  von  perstansähnlichem  Aussehen 
nach  der  Salvarsaninjektion  ist  nicht  unter  die  beweisenden  Funde 
zu  zählen;  recht  bestimmt  lauten  die  Angaben  von  P.  M.  &  J.  T. 
PiLCHER,  nach  denen  sie  nach  Salvarsan  nicht  nur  ein  Verschwinden 
der  Nocturna  aus  dem  Blute  konstatierten,  sondern  auch  eine  glänzende 
Heilung  der  Chylurie  erzielt  haben  wollen  *).  —  Antimonyl-Anilin- 
tartrat  (Emetic  d'anilin)  hatte  nach  Thirgux^s^  und  Thiroux  &, 
Afreville  anscheinend  eine  Abnahme  von  Menschen-Mikrofilarien 
(welche  Art  ist  nicht  angegeben)  und  Hundemikrofilarien,  und  in 
einem  Falle  ein  Verschwinden  von  Perstans  zur  Folge,  während  Mar- 
CHoux  bei  Microfilaria  loa  keine  Wirkung  konstatieren  konnte  und 
Phalen  &  Nichols203  bei  Bancrofti  mit  Antimontartrat  keine  klaren 
Erfolge  gesehen  haben.  Ausschließlich  negative  Befunde  in  bezug 
auf  eine  Beeinflussung  der  Mikrofilarien  innerhalb  der  Zirkulation 
wurden  berichtet  von  Arsenophenylglyzinioi,  Chinin  ^,123^  Thymol^-^^ 
Trypanrol^e,  Trypanblau^e  und  Methylenblau  123,  Nach  einer  Notiz 
bei  Railliet^ii  sind  auch  „Antihelminthica,  ebenso  arsenige  Säure 
und  Blausäure  in  toxischen  Dosen  bei  Immitis  unwirksam". 


G.  Die  Anzahl  der  Mikrofilarien  und  ihre  Verteilung  in  den 
einzelnen  Organen;  ihr  Vorkommen  in  Sekreten  und  Exkreten, 

Die  Gesamtanzahl  der  Mikrofilarien  im  Blute  ist  zuweilen  un- 
geheuer groß;  Bahr  zählte  bis  649  Bancrofti-Larven  in  16  cmm 
Hautblut**)  und  auch  Microfilaria  loa,  perstans,  demarquayi  und 
Hundemikrofilarien  können  in  sehr  großen  Mengen  vorhanden  sein. 
Kach  Manson167  würde  sich,  wenn  die  Mikrofilarien  in  der  ganzen 
Zirkulation  in  gleicher  Menge  wie  im  Hautblute  vorhanden  wären, 
m  ,300—600  Nocturna  pro  Tropfen  des  letzteren  für  den  gesamten 
Körper  eine  Anzahl  von  40—50  Millionen  ergeben;  Mackenzie  be- 
rechnete   .36—40  Millionen,    Whyte    29  Millionen.    Die  Voraus- 

loü  V  diesen  Angaben  wurde  bei  einem  seit  6  Monaten  an  Chylurie 

vKir"  f?  ^^^^         Salvarsan  subkutan  der  Urin  nach  24  Stünden 

mug  klar  zum  ersten  Male  seit  den  6  Monaten  — ,  um  nach  68  Stunden 
nalo  r-l"  •  y  chvlunsch  zu  werden,  wobei  zahlreiche  „erwachsene  und  embryo- 
"aie  iMlanen  entleert  wurden;  danach  hörte  die  Chylurie  auf  und  nach  4  Std. 
BPffin" "°^T,  ,s°h'e™ige  Trübung  vorhanden.  Die  Mikrofilarien,  die  bis  ?um 
naoh  1     T  ^^f^fi"f^'"ng  stets  nachts  im  Blute  vorhanden  waren,  verschwanden 

lirh  n     Q  ar*^"^^'?"-  Beobachtungsdauer  nach  der  Behandlung  betrug  frei- 

nur  ö  iage  ! 

erkrankiing*''^  ^'"^"^   ^'^'^'^^   ^^^^^^   übrigens   keinerlei  Zeichen  einer  Filarien- 
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Setzungen  einer  gleichmäßigen  Verteilung  der  Mikrofilarien  in  der 
Zirkulation  (resp.  völliges  Fehlen  der  Nocturna  in  der  Lunge  zur 
Nachtzeit)  sind  allerdings  nicht  berechtigt,  da,  Avie  Manson  zuerst 
gezeigt  hat,  die  einzelnen  Organe  des  Körpers  sehr  verschieden 
groi5e  Mengen  davon  enthalten  können. 

Die  größten  Anhäufungen  von  Mikrofilarien  wurden  bei  allen 
bisher  dai'auf  untersuchten  Arten  in  der  Lunge  gefunden.  Zuerst 
konstatierte  sie  Manson  dort  in  großen  Mengen  bei  einem  Immitis- 
Hunde,  dann  bei  einem  Bancrofti-Fall,  der  sich  am  Tage  mit  Blau- 
säure vergiftet  hatte  und  brachte  diese  Befunde  mit  dem  Nocturna- 
Turnus  in  Zusammenhang ;  eine  ähnliche  Beobachtung  machte  Low  ^43^ 
Aber  auch  bei  der  turnuslosen  Bancrofti-Larve  von  Fidji  und  bei 
Microfilaria  perstans  findet  man  die  Mikrofilarien  nach  den  Unter- 
suchungen von  Bahr,  Low^i*^  und  Feldmann  in  der  Lunge  am 
zahlreichsten  und  das  massenhafte  Vorkommen  daselbst  stellten 
Fülleborn  80  ^^d  Rodenv^^aldt  ^26  —  dem  letzteren  verdanken  wir 
die  bisher  ausführlichsten  Untersuchungen  über  diese  Frage  —  unter 
anderem  für  die  ebenfalls  turnuslose  Microfilaria  repens  des  Hundes, 
fest*). 

Berechnet  man  die  Anzahl  der  in  1  ccm  Lungensubstanz  befind- 
lichen Mikrofilarien  und  vergleicht  diese  Zahl  mit  der  in  gleichgroßen 
Stücken  anderer  Organe  gefundenen,  so  ergibt  sich  nach  Roden- 
WALDT  für  die  Lunge  schätzungsweise  etwa  die  10 — 100-fache  An- 
zahl von  Mikrofilarien  und  das,  wenn  wir  die  Organe,  in  denen  sie 
spärlich  sind,  nicht  einmal  in  Betracht  ziehen;  der  kleine  Kreis- 
lauf beherbergt  —  von  den  einen  „Turnus"  innehaltenden  Arten 
einstweilen  ganz  abgesehen  —  anscheinend  eher  mehr  als  weniger 
Mikrofilarien  als  der  gesamte  große  Kreislauf. 

Ueber  den  hohen  Mikrofilariengehalfc  der  Lunge  ist  folgendes  zu  beinerkeu: 
Unter  der  Voraussetzung,  daß  die  Anzahl  der  Mikrofilarien  in  den  Arterien 
und  Venen  des  großen  Kreislaufes  etwa  dieselbe  ist  (vgl.  S.  244),  muß  jede  Systole 
auch  gleich  viele  Mikrofilarien  in  die  Lungen  führen,  wie  in  den  großen  Kreis- 
lauf, und  würden  die  Mikrofilarien  nirgends  im  Gefäßsystem  aufgehalten,  so 
würde  die  Lunge,  und  ebenso  die  übrigen  Organe,  soviel  Mikrofilarien  enthalten, 
als  ihrem  Blutgehalte  entspricht.  Die  Mikrofilarien  werden  jedoch,  wie  aus 
den  weiter  unten  besprochenen  Untersuchungen  hervorgeht,  durch  die  Kapillaren 
wie  in  einem  Siebe  eine  Zeitlang  zurückgehalten,  und  da  in  der  Lunge  ein 
ebenso  großes  Blutquantum  „ausgesiebt"  wird,  wie  in  dem  großen  Kreislauf, 
letzterer  aber  —  schon  wegen  seiner  vielen  großen  Gefäßstämrae  —  erheblich 
mehr  Blut  enthält  als  der  kleine  Kreislauf,  so  werden  in  einem  bestimmt-en 
Quantum  Lungenblut  (d.  h.  das  Blut  der  Kapillarzone  und  der  größeren 
Gefäße  gemischt  gedacht)  durchschnittlich  mehr  Mikrofilarien  vorhanden  sein 
können,  als  in  demselben  Quantum  des  übrigen  Körperblutes.  Bercchneji 
wir  die  Mikrofilarienanzahl  mit  Rodenwaldt  pro  1  ccm  Gewebe,  so  konimt 
hinzu,  daß  in  einem  solchen  Stück  Lunge  bei  ihrem  Gefäßreichtum  mehr  Blut 
vorhanden  ist,  als  in  einem  ebensogroßen  Stück  anderen  Körpergewebes. 

Allerdings  bedingt  der  stärkere  Blutgehalt  eines  Organs,  wie  _Rodenw.\ldt  " 
zeigt,  noch  keineswegs  auch  einen  entsprechenden  Mikrofilarienreichtnm  gegpn- 
über  einem  anderen  blutarmeren  Organe,  sondern  es  kommen  offenbar  vor  allem 
die  Durchgängigkeitsverhältnisse  der  Kapillarzonen  in  Betracht ;  in  der  Lunge 


*)  Nach  einer  Angabe  von  Bahr  waren  sie  bei  einem  an  Dirofilaria  imnutis 
verstorbenen  Hunde  in  der  Leber  und  im  Herzen  zahlreicher  als  in  der  Liinee: 
vgl.  hierzu  aber  S.  243.  Nach  meinen  persönlichen  Erfaiirungcn,  die  mit  der 
oben  erwähnten  Angabe  von  Manson  übcreinstimfnen,  scheint  sich  Inimitis  nicht 
ander.s  zu  verhalten  als  die  übrigen  Mikrofilarien. 


I 


Die  Filarien  des  Menschen. 


243 


ma"  die  durch  das  Atmen  bewirkte  periodische  Kompression  der  Kapillaren  viel- 
leiclit  das  Festsetzen  der  Mikrofilarien  besonders  begünstigen*). 

Wäre  die  Anzahl  der  Mikrofilarien  im  kleinen  Kreislauf  größer  als  im  ge- 
samten grolien  Kreislauf,  so  würde  dies  jedenfalls  bedeuten,  daß  sie  sich  in  den 
Lun^enkapillaren  durchschnittlich  länger  als  in  denen  des  übrigen  Körpers  auf- 
halten, bevor  sie  wieder  in  die  freie  Zirkulation  geraten.  Diese  Voraussetzung 
trifft,  wie  angedeutet,  vielleicht  schon  für  die  turnuslosen  Arten  zu,  und_  ist  für 
die  e'iuen  „Turnus"  einhaltenden  zum  mindesten  für  die  Zeit,  wo  man  sie  nicht 
im  Hautblute  antrifft,  sehr  wahrscheinlich  (siehe  S.  245  ff.). 

In  den  einzelnen  Organen  des  großen  Kreislaufs  wurden  die 
Mikrofilarien,  wie  oben  angedeutet,  nicht  gleichmäßig  verteilt  ge- 
funden und  ihre  Anzahl  entsprach  ferner  auch  keineswegs  dem  Blut- 
gehalt der  einzelnen  Organe;  stets  fand  sie  Rodenwaldt  aber  vorzugs- 
weise im  Kapillargebiete  und  nicht  in  den  größeren  G- e- 
fäßen  des  großen  Kreislaufs,  und  dasselbe  dürfte  in  vivo  auch  für 
den  kleinen  Kreislauf  zutreffen. 

Im  einzelnen  wäre  noch  folgendes  zu  bemerken: 

Die  Zählresultate  von  Manson^^^  bei  dem  Nocturna-Träger,  der  sich  am 
Tagt^  mit  Blausäure  vergiftet  hatte  und  die  .von  RoDTENAVALDT^se  **)  stimmen  für 
die  einzelnen  Organe  nicht  ganz  überein  und  ebenso  nicht  die  des  letzteren  bei 
seinen  verschiedenen  Fällen  (einem  Beriberi-Chinesen,  dessen  Nocturnaturnus  in- 
folge langer  Krankheit  verwischt  war,  ferner  zwei  an  interkurrenten  Krankheiten 
verstorbenen  Repens-Hunden)  ermittelten.  Dies  mag  einerseits  der  Schwierig- 
keit, bei  der  Auszählung  von  Schnitten  genauere  Resultate  zu  erhalten,  zur  Last 
fallen,  mehr  aber  wohl  noch  auf  tatsächlich  vorhandene  Differenzen 
zurückzuführen  sein.  Ganz  einwandsfrei  sind  die  an  toten  Individuen  ge- 
wonnenen Resultate  aber  überhaupt  nicht,  sondern  man  müßte  mit  lebendem 
Material  arbeiten.  So  findet  man  bei  Sektionen  die  Mikrofilarien  in  größeren 
Mengen  auch  im  Herzen  und  den  ihm  benachbarten  Gefäßbezirken,  doch  kommen 
sie  —  wie  aus  der  Auszählung  von  Fülleborn  ^°  bei  einem  Filarienhunde  in  vivo 
durch  Herzpunktion  entnommenem  Blute  ersichtlich  —  erst  nach  dem  Tode 
(Sauerstoffmangel?  cf.  Anm.  *)  aus  der  Lunge  in  solchen  Massen  dorthin,  was 
auch  RoDENWALDT  annimmt.  Offenbar  werden  beim  lebenden  Individuum 
aber  auch  die  großen  Lungengefäße,  die  man  bei  Sektionsmaterial  mit 
Mikrofilarien  vollgestopft  findet,  nicht  mehr  davon  enthalten  als  das  Blut 
der  übrigen  großen  Gefäße,  wie  ich  im  Gegensatz  zu  Roden waldt  bemerken 
möchte :  denn  das  Blut  der  Lungenarterien  kann  nicht  mehr  Mikrofilarien  haben, 
als  das  aus  dem  großen  Kreislauf  stammende  venöse  Blut  des  rechten  Herzens 
und  das  Lungenvenenblut  nicht  mehr  als  das  der  Arterien  des  großen  Kreisr 
laufes,  es  sei  denn,  daß  die  Mikrofilarien  aktiv  ge^en  den  .Blutstrom  der 
großen  Lungengefäße  anschwimmen  oder  sich  gegen  ihn  in  diesen  behaupten 
könnten,  was  mir  nicht  plausibel  erscheint. 

Der  auffällig  starke  Mikrofilariengehalt,  den  sowohl  Manson  wie  Roden- 
WALDT  für  den  Herzmuskel  angeben,  dürfte  dieselbe  Erklärung  finden,  wie  die 
Häufigkeit  der  Mikrofilarien  im  Herzen  selbst  226;  daß  der  Tod  des  Manson- 
schen  Falles  an  Blausäure  erfolgte,  wäre  nach  den  diesbezüglichen  Bemerk- 
ungen von  RoDENWALDT  kein  Gegenbeweis,  da  der  Tod  an  Blausäure  nicht 
immer  momentan  erfolgt. 


)  Man  könnte  bei  den  eigenartigen  Beziehungen,  die  manche  Neffiatoden- 
larven,  wie  Ankylostomum  und  Strongyloides,  zu  den  Lungen  haben,  auch  daran 
aenken,  daß  die  Mikrofilarien  in  dem  sauerstoffreichen  Medium  der  Lungen 
«ecliiirrungen  vorfinden,  die  denen,  unt«r  welchen  ihre  freilebenden  Ahnen  ^im 
pnylogenetischen  Sinne)  existierten,  verwandt  sind,  und  sich  daher  vorzugsweise 
fti  l  ixT  ^"^halten,  obschon  sie  in  der  Lunge  keine  Chance  finden,  von  den 
lur  Ihre  VV  eiterentwickelung  nötigen  Stechinsekten  aufgesogen  zu  werden  (cf. 
aber  auch  S.  2.50,  Anm.). 

7am  ^^^^^  di*^  Technik  der  Schnittuntersuchung  siehe  bei  Rodenwaldt  =26. 
janiun^en  nach  Blutausstrichen  resp.  „dicken  Tropfen-Präparaten"  aus  Organen 
da  rr"""-  ^[^^'''^'^^'•^^'J^'i'  betont,  für  genauere  Untersucliungen  nicht  verwendbar, 
Toii  k  "■"l?'''^^^hlich   in  den  Kaijillaren  steckenden  Mikrofilarien  nur  zum 

leii  bei  dieser  Methode  erhalten  werden. 
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In  der  Niere*)  und  der  Leber  sind  die  Mikiofilarien  iiäohstdem  am 
häufigsten  und  Rodenwaldts  Berecimungen  ergeben  für  1  com  Nierensubstanz 
—  trotzdem  davon  ja  nur  ein  Bruchteil  auf  die  iilutbahnen  i^onimt  —  eine  etwa 
5-facli  iiöherc  Anzahl,  als  in  1  com  de-s  durch  Ilauteinstich  am  Lebenden  ge- 
wonnenen Blutes  entlialten  waren**).  In  der  Niere  passieren  die  Mikrofilarien 
merkwürdigerweise  ungestraft  durch  die  Schlingen  der  Glomeruli,  während  maa 
in  den  Markkegeln  oft  abgestorbene  und  verkalkte  Exemplare  findet  --ß ;  r-ben- 
solche  kommen  auch  in  der  Leber  vor  226. 

In    der   Kapillarzone    des    Gehirns    sind   die   Mikrofilarien   recht  reich- 
lich, spärlich  dagegen  nach  Rodenwaldts  Material  in  den  Kapiiiaren  der  Darra- 
zotten ;  ganz  vereinzelte  fand  Low      bei  Perstans-Ausstrichen  von  Pankreasblut, 
und  in  Hodenschnitten  der  turnuslosen  Fidji-Bancrofti  vermißte  Bahe  sie  ganz,  . 
In  den  blutreichen,  blutbildenden   Organen   werden  auffallenderweise  ebenfallfi  1 
relativ  wenig  Mikrofilarien  gefunden.    In  der  Milz  sind  sie  nach  Rodenwaldt  • 
anscheinend  etwa  in  der  Menge  vorhanden  wie  im  Blute  des  Hauteinstiches;  ; 
auf  Mansons  Schnitten  wurden  im  Gegensatz  zu  seinen  Ausstrichen  sogar  gar  • 
keine   entdeckt,   doch   sah   auch   Bahr   Mikrofilarien   in  den   Kapillaren  der 
Milzpulpa ;  Low   fand   keine   in   Milzausstrichen   seines   Perstans-Falles.     Im  1 
Knochenmark  fanden  Manson  und  Rodenwaldt  auf  Ausstrichen  von  Micro-  ■ 
filaria-bancrofti- Fällen  überhaupt  keine  Mikrofilarien***). 

Auch  die  „Untersuchung  von  Drüsen  von  den  verschiedensten  Körperstellen"  ' 
ergab  nach  Rodenwaldt  das  Fehlen  von  Mikrofilarien,  und  zwar  sowohl  fürt 
seineu  Chinesen  wie  für  die  beiden  von  ihm  untersuchten  Hunde ;  versteht  er  r 
darunter,  wie  ich  annehme,  Lymphdrüsen,  so  ist  diese  Angabe  in  Uebereia-  • 
Stimmung  mit  Lows  negativen  Befunden  bei  Perstans  (vgl.  jedoch  Anm.  ***). , 
OuziLLEAU  fand  bei  in  vivo  ausgeführten  Lymphdrüsenpunktionen  ebenfalls  keine  ( 
Microfilaria  perstans  und  selten  Microf ilaria  loa ;  aber  bei  Volvulus-Trägem  \ 
waren  nach  seinen  Angaben  regelmäßig  Microfilaria  volvulus  in  den  Leisten- - 
drüsen,  selten  auch  in  anderen  Lymphdrüsen  vorhanden  (vgl.  jedoch  S.  320/21).^ 
Bei  der  Punktion  von  pathologisch  veränderten  Bancrofti-Drüsen  werden 3 
in  diesen  natürlich  ebenso  wie  in  lymphatischen  Ergüssen  Bancrofti-Larven  ge-- 
f  undeu  ^. 

In  dem  Placentarblute  einer  stark  mit  Microfilaria  bancrof ti  inf iziertent 
Frau  konnte  Bahr  keine  einzige  Microfilaria  entdecken;  ebenso  waren  auchfc 
Neugeborene  solcher  Mütter  mikrofilarienfrei,  und  dieselbe  Beobachtung  machte t 
Fülleborn  mehrfach  bei  Hunden  f).  (Ueber  die  Möglichkeit  einer  erblichene 
Uebertragung  von  Filarien  siehe  auch  S.  271.) 

Was  die  Verteilung  der  Mikrofilarien  auf  Arterien  und  Veneni 
anbelangt,  so  wäre  zu  bemerken,  daß  nach  Rodenwaldts  Untersuchungen  (zumi 
Teil  auch  an  einwandsfrei  in  vivo  gewonnenem  und  dann  geschnittenem  liaut- 
material)  ein  Unterschied  in  bezug  auf  die  Venen  und  Arterien  des  großem 
Kreislaufes  bei  Microfilaria  repens  nicht  konstatiert  werden  konnte  ff).  Das  ist« 
wenigstens  bei  einer  „turnuslosen"  Art,  auch  theoretisch  plausibel :  denn  Avürdeni 
von  den  größeren  Gefäßen  konstant  mehr  Mikrofilarien  abgeschwemmt  als  zu-t 
geschwemmt  oder  umgekehrt,  so  müßte  sich  das  Verhältnis  zwischen  der  Mikro-^ 
filarienanzahl  im  Kapillargebiet  des  großen  und  kleinen  Kreislaufes  gegenseitigi 


*)  Auffallenderweise  sind  sie  von  Bahr  in  den  Nierenschnitten  des  von' 
ihm  untersuchten  Bancrofti-Falles  nicht  gefunden  worden,  dagegen  bei  einem  | 
Immitis- Hunde.     Bei    solchem   Material    erhob    auch    Fülleborx      Roden-  ) 
WALDT  bestätigende  Befunde. 

**)  Der  Mikrofilariengehalt  von  Hautblutproben  dürfte  dem  der  Hautarteriei 
und  Venen  etwa  entsprechen  (cf.  S.  252,  Anm.  ***),  da  die  Kapillaren  die  Mikro- 
filarien ja  mehr  oder  weniger  festhalten;  vgl.  jedoch  auch  S.  245  oben. 

***)  Bei  einem  jüngst  untersuchten  Immitis-Hunde  fanden  Fülleborn  <S 
Bach  die  Mikrofilarien  aber  sowohl  im  Knochenmark  als  auch  in  den  Lymph- 
drüsen ;  offenbar  sind  die  Mikrofilarien,  wenn  auch  in  verschieden  großer  xVnzahl 
überlaaupt  in  allen  Organen  vorhanden,  da  sie  ja  mit  der  Zirkulation  übcral  ' 
hingetragen  werden. 

t'i  Leuckhardt  zitiert  in  diesem  Zusammenhange,  auch  Chaunot 
bei  den  „Hiimatozoen",  die  jener  nur  in  der  Mutterrattc  aber  nicht  in  ihrer 
Embryonen  fand,  dürfte  es  sich  aber  um  Trypanosomen  gehandelt  haben. 

tt)  Wenn  Manson  bei  seinem  Nocturna-Falle  in  der  Aorta  mehr  Mikro- 
filarien fand  als  in  der  Armvene,  so  dürfte  das  eine  erst  post  mortem  nnge- 
treteno  Er.scheinung  sein,  deren  Erklärung  oben  gegeben  wurde. 
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<5f)  lan"-e  verschieben,  bis  eines  der  beiden  Kapillardepots  aufgebraucht  wäre,  und 
nim  nur  noch  soviel  Mikrofilarien  fortgetragen  werden  könnten  als  zuströmen 
Genauere  Ver^leichungen  des  Mikrofilariengehaltes  für  das  Gefäß-  und 
Kapillar'^ebiet  der  Haut  liegen  leider  nicht  vor;  sie  wären  deshalb  besonders 
erwünscht,  weil  wir  bei  Mikrofilarien-Untersuchungen  ja  fast  immer  nur  Haut- 
hlut  benutzen.  Es  ist  aber  verständlich,  daß  je  nachdem  in  unseren  Präparaten 
außer  dem  Blut  kleiner  Arterien  und  Venen  (cf.  S.  244,  Anm.  **)  zufällig 
mehr  oder  weniger  Inhalt  der  vermutlich  auch  in  der  Haut  besonders  mikro- 
tilarienreichen  Kapillarzone  mit  ausgepreßt  ist  —  wobei  unter  anderem  wohl 
auch  die  gefäßerweiternde  Wirkung  der  Temperatur  mitsprechen  könnte  — 
die  Anzahl  der  in  gleichen  Quanten  Hautblut  gefundenen  Mikrofilarien  schwan- 
ken kann ;  Bahr  und  Marchoux  konstatierten  auch  solche  Schwankungen  bei 
Serieuzählungen  gleich  großer  und  zu  gleicher  Zeit  entnommener  Mengen  von 
Hautblut.  Trotzdem  sprechen  die  regelmäßigen  Zahlen,  die  man  bei  „Turnus- 
Untersuchuugen"  erhält,  eigentlich  in  dem  Sinne,  daß  diese  Fehlerquelle  in  der 
Praxis  nicht  allzu  erheblich  sein  dürfte  (cf.  auch  Lit.  Nr.  88). 

Im  normalen  Lymphgefäßsystem  scheinen  die  Mikrofilarien 
nicht  zalilreich  zu  sein  (obschon  die  Larven  nicht  nur  bei  Filaria 
bancrofti,  sondern  offenbar  auch  bei  den  im  Bindegewebe  lebenden 
Filarienarten  nach  ihrer  Geburt  zuerst  in  die  Lymphgefäße  geraten 
werden);  wenigstens  sprechen  die  auf  voriger  Seite  angegebenen  Be- 
funde in  diesem  Sinne, 

Fassen  wir  die  obigen  Resultate  kurz  zusammen, 
so  ergibt  sich,  daß  die  Mikrofilarien  hauptsächlich  in 
den  Blutkapillaren,  und  zwar  vor  allem  in  der  Lunge  vor- 
handen sind. 

Die  Mikrofilarien  können  auch  mit  Sekreten  und  Exkreten  aus 
dem  Körper  entleert  werden  und  wurden  im  Urin,  Speichel  und 
Conjunctivalsekret  gefunden. 

Das  Vorkommen  von  Bancrofti  im  chylurischen  Urin  gehört,  genau  ge- 
nommen, nicht  hierher,  da  es  sich  dabei  nur  um  durch  Bersten  von  Lymph- 
gefäßen in  die  Blase  oder  die  höher  gelegenen  Abschnitte  des  Harnapparates  in 
den  Urin  geschwemmte  Larven  handelt  (cf.  S.  285) ;  ebenso  dürften  vielleicht 
die  Microfilaria-bancrofti-Befunde  im  Conjunctivalsekret  i^a^  resp.  in  „Tränen 
und  im  Sekret  der  MEiBOMschen  Drüsen"  (Lewis  ^'t- =^-i3)  zu  erklären  sein. 
Aber  auch  die  Mikrofilarien  von  Loa,  die  keine  solche  pathologischen  Verände- 
rungen des  Lymphgefäßsystems  verursachen,  sind  im  Urin  und  ebenso  im  Speichel 
gefunden  worden  ^34^  i8^  während  ich  allerdings  die  Angaben  von  Conor  über  eine 
perstans-ähnliche  Wurmlarve  im  Urin  —  im  Blute  des  Patienten  waren  keine 
Microfilaria  perstans  nachweisbar  —  nicht  als  beweisend  für  das  Vorkommen 
von  Perstans  im  Urin  gelten  lassen  möchte. 

H.  Der  „Turnus"  der  Blutmikrofilarien, 

Das  interessanteste,  aber  auch  schwierigste  Problem  der  Filarien- 
lorschung  ist  die  Frage  nach  dem  Zustandekommen  des  „Turnus", 
d.  h.  der  Tatsache,  daß  manche  Mikrofilarienarten  ausschließlich  oder 
doch  in  auffällig  überwiegender  Mehrzahl  Tag  für  Tag  zu  ganz  be- 
stimmten Zeiten  in  der  peripheren  Zirkulation  erscheinen,  um  dann 
Wieder  zeitweise  daraus  zu  verschwinden. 

Seitdem  der  Altmeister  der  Mikrofilarienforschung,  Sir  Patrick 
Manson,  das  merkwürdige  zyklische  Auftreten  einer  nur  im  Nacht- 
oiute  erscheinenden  Nocturna  im  Jahre  1879  entdeckt  und  später 
jann  das  entgegengesetzte  Verhalten  für  die  Diurna  festgestellt 
«atte,  während  bei  seiner  Perstans  ein  solcher  „Turnus"  nicht 
orftanden  war,  hat  diese  Erscheinung  dauernd  das  Interesse  der 
merzte  und  Biologen  gefesselt  und  natürlich  fehlte  es  nicht  an  Ver- 
suchen, das  Phänomen  zu  erklären. 
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Bevor  wir  auf  letztere  eingehen,  sei  über  das  berichtet,  was  an 
tatsächlichen  Beobachtungen  in  dieser  Hinsicht  vorliegt. 

Als  feststehend  können  wir  betrachten,  daß  bei  dem  Turnus" 
eine  Wechselwirkung  zwischen  Parasit  und  Wirt  vorliegt.  Die 
Grundbedingung  ist  aber,  daß  wir  es  mit  einer  Filarien varietät 
zu  tun  haben,  welche  überhaupt  sozusagen  in  der  Lage  ist,  unter 
geeigneten  Umständen  einen  Turnus  innezuhalten.  Dies 
trifft  für  die  Mikrofilarien  des  Menschen*)  nach  den  bisherigen 
Beobachtungen  für  Microfilaria  diurna  (die  Loa-Larve),  und  für  die 
Nocturna-Varietät  der  Bancrofti  —  nicht  für  alle  Bancrofti -Larven, 
z.  B.  nicht  für  die  mancher  Südseeinseln  —  zu,  und  nach  einigen 
Angaben  vielleicht  in  gewissem  Maße  auch  für  Perstans  (vgl. 
S.  247) ;  bei  Demarquayi  konnte  bisher  kein  turnusartiges  Auftreten 
nachgewiesen  werden,  doch  verhält  sie  sich  vielleicht  wie  Perstans. 

Im  einzelnen  wäre  hierüber  folgendes  zu  bemerken :  Daß  bei  Microfilaria 
loa  ein  gut  ausgesprochener,  wenn  schon  zuweilen  in  Unordnung  geratender 
„Diurna-Turnus"  die  Regel  ist,  scheint  nach  den  Angaben  der  meisten  Autoreu 
gesichert  zu  sein.  Ob  es  auch  eine  konstant  turnuslose  Loa-Larve  ^ibt,  ähnlich 
wie  eine  turnuslose  Bancrofti,  welche  die  Fälle  erklären  würde,  oei  welchen 
ein  Turnus  bei  Trägern  von  Loa-Larven  nicht  nachweisbar  schien^'",  sei  dahin- 
gestellt, doch   dürfte   eine  solche  Annahme  einstweilen  nicht  notwendig  sein. 

Die  Turnuslosigkeit  von  großen,  gescheideten  Öüdsee-Mikrofilarien,  die 
wir  nach  dem  gegenwärtigen  Stand  unserer  Kenntnisse  als  Bancrofti  ansprechen 
müssen  (vgl.  S.  228),  kennen  wir  seit  Thoppes  Untersuchungen  und  besonders 
nach  den  hierfür  grundlegenden  Arbeiten  von  Bahr  ;  daß  die  Turnuslosigkeit 
dieser  Filarien  mit  der  Rasse,  welcher  der  Wirt  angehört,  nichts  zu  tun  hat, 
sondern  eine  den  Filarien  als  solchen  zukommende  Eigentümlichkeit  ist,  wurde 
durch  Bahr  erwiesen. 

Anscheinend  ist  der  Nocturna-Turnus  der  Bancrofti  auch  in  Ostafrika  6' 
und  Westafrika  2,  285^  258  **j  weniger  ausgesprochen  als  in  Ostasien,  wennschon 
die  Untersuchungen,  die  Connal  bei  Lagos-Eingeborenen  und  Leger  im  Gebiet 
des  oberen  Senegal  und  Niger  angestellt  haben,  einen  ausgeprägten  Nocturna- 
Turnus  auch  für  Westafrika  ergeben,  und  ebenso  die  Bancrofti  Aegyptens  einen 
Nocturna-Turnus  innehält  ;  selbst  Annett,  Dutton  &  Elliott,  die  Haupt- 

vertreter der  Ansicht,  daß  der  Nocturna-Turnus  in  Westafrika  weniger  ausge- 
sprochen sei  als  in  Ostasien,  bringen  einige  Beispiele  von  klarem  Nocturna- 
Turnus  bei  Westafrikanern,  während  er  nach  Thiroux^ss  immerhin  in  42  Proz. 
vorhanden  ist.  Ob  in  Afrika  zwei  scharf  voneinander  zu  trennende  Bancrofti- 
Varietäten,  eine  mit  und  eine  ohne  Turnus  vorkommen,  wie  dies  in  der 
Südsee  der  Fall  ist  —  wo  wir  die  Nocturna-Bancrofti  auf  den  Salomonen  und 
anscheinend  auch  im  Bismarckarchipel,  dagegen  auf  den  benachbarten  Fidji- 


*)  Nach  Manson-^'  und  Sonsino  'f-  "•  i'ii  zeigt  auch  Mikrofüaria  imraitis 
der  Hunde  einen,  wenn  auch  weniger  ausgesprochenen  (Manson  sagt  „Filaria 
immitis,  whose  embryos  seem  to  observe  a  modified  periodicity")  Nocturna-Turnus. 
Ich  kann  meine  frühere  Behauptung  ^o,  daß  er  bei  Imraitis  fehle,  natürlich  nicht 
raehr  aufi-echterhalten,  nachdem  Railliet  &  Henry  214  ^[q  Füarienart,  mit 
der  ich  arbeitete,  jüngst  als  eine  besondere  Speeles  von  Immitis  abgetrennt  haben, 
und  ich  kann  daher  die  Turnuslosigkeit  nur  für  die  Microfilaria  repens  des  ^ 
Hundes  konstatieren,  was  Roden waldt  226  übrigens  bestätigt. 

Bei  einer  morphologisch  von  Repens  unterscheidbaren  Mikrofilarie  unserer" 
Versuchshunde,  die  möglicherweise  Immitis  ist  —  bei  der  ganzen  Anzahl  von- 
ähnlichen  Arten,  die  beim  Hunde  in  Betracht  kommen,  ist  das  bei  Lebzeiten  des 
Hundes  nicht  sicher  zu  entscheiden  —  fand  Rodenwaldt  226  ,,einen  gewissen, 
wenn  auch  nicht  absolut  ausgesprochenen  Turnus".    Vielleicht  ist  ein  gewisser 
Turnus  auch  bei  einer  Kamelmikrofilarie  vorhanden  127,  172, 

**)  Freilich  werden  in  denjenigen  Gc^^cnden  Wostafrikas,  wo  gleichzeitig  T^oa 
vorkommt,  Verwechselungen  zwischen  den  Larven  beider  Arten  vorgekoinnien 
sein,  wodurch  bei  Doppelinfektionen  eine  ansclicincndc  Turnuslosigkeit  vor- 
getäuscht werden  muß.  Genaue  Zählungen  aus  Ostafrikn  liegen  noch  nicht  vor. 
so  daß  man  das  Vorhandensein  einer  wirklich  ganz  turnuslosen  afrikanischen 
Bancrofti  wohl  überhaupt  noch  nicht  als  gesichert  ansehen  kann.  j 
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Inseln  und  auf  Samoa  eine  turnuslose  Bancrofti- Varietät  haben —  wissen 
wir  noch  nicht ;  es  wäre  aber  ja  auch  denkbar,  daß  eine  nach  beiden  Richtungen 
hm  nicht  gefestigte  Uebergangs- Varietät  vorhanden  wäre  (cf.  aber  S.  246, 

^'^"^'Ueber  Microfilaria  perstans,  bei  der  nach  der  herrschenden  Ansicht  kein 
Turnus  nachweisbar  ist,  bemerkt  Thikoux^ss,  daß  sie  eine  Neigung  zu 
nächtlicher  Periodizität  zu  haben  scheine*)  und  fügt  folgendes  hinzu:  „Nous 
pensons,  d'apr^s  nos  observations,  que  lorsque  la  journee  est  fraiche,  F.  per- 
stans a'  plus  de  tendance  ä  se  montrer  pendant  la  nuit  dans  la  circulation, 
tandis  qu'au  contraire  on  l'observe  plutöt  dans  la  journee  au  moment  des  fortes 
chaleurs,  comme  au  cours  d'une  journfe  de  vent  d'Est  ou  d'Armatan,  par  exemple, 
avec  des  temperatures  döpassant  40 II  n'y  a  peut-etre  lä,  d'ailleurs,  qu'un 
phenomene  lie  ä  üne  activite  plus  grande  de  la  circulation  ou  ä  une  vasodilatation, 
provoquee  pai-  le  sommeil  ou  la  temperature  exterieure."  (Vgl.  hierzu  S.  245 
oben.) 

Microfilaria  demarquayi  hält,  so  weit  wir  wissen,  keinen  bestimmten  Turnus 
inne ;  allerdings  ist  Galgay  geneigt,  für  Demarquayi  einen,  wenn  auch  nur 
gelegentlich  auftretenden  nächtlichen  Turnus  anzunehmen. 

Die  turnus'losen  Mikrof ilarien  sind  übrigens  zwar  a u c Ii  nicht  zu 
allen  Stunden  in  gleicher  Menge  vorhanden  —  indem  im  Verlauf  eines  Tages 
bald  mehr,  bald  weniger  gezählt  werden  und  sie  zeitweise  auch  ganz  fehlen 
können**  —  aber  diese  Differenzen  sind  ganz  unregelmäßig  und  stehen 
in  keiner  Beziehung  zu  bestimmten  Tageszeiten. 

Ist  also  das  Auftreten  des  Turnus  einerseits  an  eine  bestimmte 
Filarienart  resp.  Varietät  gebunden,  'so  ist  andererseits  auch  das  Ver- 
halten des  Wirtes  für  das  Zustandekommen  des  Turnus  nicht  gleich- 
gültig. 

Speziell  bei  der  Nocturna-Bancrofti  pflegt  die  Mikrofilarie  bei 
regelmäßiger  Lebensweise  des  Trägers  gegen  5  bis  6  Uhr  abends  — 
also  noch  vor  dem  Schlafengehen  —  aufzutreten,  um  gegen  Mitter- 
nacht ad  maximum  (zuweilen  gegen  600  Stück  in  einem  Präparate) 
im  peripheren  Blute  vorhanden  zu  sein  und  gegen  8  bis  9  Uhr  morgens 
wieder  zu  verschwinden  i^^^  oder  doch  wenigstens  während  der  Tages- 
zeit erheblich  spärlicher  zu  sein  als  des  Nachts.  Sind  zahlreiche 
Mikrofilarien  vorhanden,  so  kann  man  freilich  die  Nocturna"  in  einer 
zwar  absolut  hohen,  wennschon  relativ  geringen  Anzahl  auch 
zu  allen  Stunden  am  Tage  im  peripheren  Blute  antreffen  (und 
Analoges  gilt  für  Diurna),  was  der  Klliniker  nicht  vergessen  sollte! 

Die  eben  angegebenen  Zeiten  für  das  Auftreten  und  Ver- 
schwinden von  Nocturna-Bancrofti  sind  übrigens  bei  allen  Individuen 
nicht  die  gleichen;  so  tritt  die  Nocturna  nach  Eve  &  Mc  Cartie 
zuweilen  erst  um  8—10  Uhr  abends  auf  und  auch  nach  Annett, 
DuTTox  &  Elliott  sowie  nach  Whyte  sind  die  Nocturnae  nicht  immer 
genau  um  Mitternacht,  sondern  zu  anderen  Nachtstunden  bei  einzelnen 
Individuen  am  zahlreichsten,  während  nach  "Whyte  von  ein  und 
demselben  Nocturna-Träger  seine  persönlichen  Turnuszeiten  anschei- 
nend regelmäßig  innegehalten  zu  werden  pflegen  **). 

Dies  alles  gilt  aber  nur,  wenn  der  Träger  unter  normalen  Be- 
dingungen sich  befindet.  Krankheiten  bringen  den  Turnus  in  Un- 
ordnung und  ebenso  gelingt  es  durch  Umkehren  der  gesamten 
^^^bensweise  des  Trägers  den  Nocturna-Turnus   direkt  in  sein 

-  *\  -'^uch  aus  den  Tabellen  von  Leger  ergibt  sich  ein  geringes  Ueber- 
«'egen  der  Perstans  für  das  Nachtblut,  und  zwar  sowohl  zur  Trocken-  wie 
zur  Reeenzeit. 

P    .   \  die   Mikrofilarien    innerhalb     längerer  Untersuchungs- 

zutrpfn        verschwinden  resp.  an  Zahl  abnehmen  können,  um  dann  wieder  auf- 
zu  h  f  '  rrV"'^  •)ercit8  Seite  235  erwähnt,  hat  aber  mit  dem  „Turnus"  niclits 
«-Uli.  Ueber  die  Möglichkeit  emes  „jahreszeitlichen  Turnus"  siehe  S.  295/96. 
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Gegenteil  zu  verkehren.  Läßt  man,  wie  dies  zuerst  Mackenzik  und 
dann  MansonI^^*)  getan  haben,  den  Nocturnaträger  am  Tage  schlafen 
und  nachts  wachen,  so  verschwinden  nach  einigen  Tagen  die  Mikro- 
filarien  aus  dem  Nachtblute  und  treten  dafür  am  Tage  auf,  um  ebenso 
nach  einigen  Tagen  wieder  „normal"  zu  werden,  wenn  die  Person  zu 
ihrer  gewöhnlichen  Lebensgewohnheit  zurückkehrt.  Jedoch  wird  nach 
Manson  der  Turnus  nicht  beeinflußt,  wenn  man  die  Versuchsperson 
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Mf.  nocturna. 
------  M  f.    d  i  u  rn  a. 


Nächt'  Täflei  f. 


M  i  H  r  o  Fi  l  a  ri  e  n  -  A  n  z  a  h  l  in  je  1b  c  m  m  Blut. 


Fig.  13.  Der  Turnus  von  Nocturna  und  Diurna.  Die  Kurve  ist  nach 
zwei  von  Bahr"  ausgezählten  Fällen  gezeichnet. 

einige  Tage  lang,  nur  möglichst  lange  schlafen  resp.  möglichst  lange 
wachen  läßt. 

Nach  Manson162  verwischt  sich  der  Turnus  dagegen,  Avenn  man  die  Nocturna- 
Träger  einige  Tage  lang  in  kurzen  Zeiten  abwechselnd  schlafen  und  wachen 
läßt,  und  dies  erklärt  wohl  zum  Teil  auch  die  größere  Unregelmäßigkeit  des 
Turnus  bei  Hospitalpatienten  gegenüber  Gesunden.  (Ueber  den  Einfluß  von 
Fiebertemperaturen  siehe  weiter  unten.) 


*)  Siehe  hierzu  auch  die  unter  Nr.  2  zitierte  Arbeit,  Seite  39. 
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Da°-e"-eu  genügt  diese  Erklärung  im  Gegensatze  zu  den  Anscliauungcu  von 
THOKPE°und  anderen  für  den  Periodizitätsmangel  der  turnuslosen  Südsee-Ban- 
crofti-Mikrofilarien  nicht,  da  letztere  auch  dann  ohne  Turnus  bleiben,  wenn  die 
Filarienträo-er  notorisch  normal  leben,  wie  Fülleborn"  zeigen  konnte.  Auch  tür 
Afrika  kann  man  in  Anbetracht  der  Tatsache,  daß  Annett,  Button  &  Elliott 
ihre  Befunde  bei  gezwungenerweise  äußerst  regelmäßig  lebenden  farbigen  Ketten- 
sefano-enen  erhoben,  den  von  den  Autoren  berichteten  Turnusmangel  nicht  durch 
uure"-elmäßige  Lebensweise  erklären*),  zumal  im  Hinblick  auf  _  die  Angaben 
von  °Green,  der  bei  den  zu  unregelmäßiger  Lebensweise  dienstlich  genötigten 
Polizeibeamten  Kalkuttas  dennoch  einen  streng  inne  gehaltenen  Nocturna-Turnus 
konstatieren  konnte. 

Die  Stunde  der  Mahlzeit  beeinflußt  den  Nocturna-Turnus  nicht 
und  nach  einer  Notiz  bei  Castellani  &  Chalmers  auch  nicht  die  Pulszahl 
des  Filarienträgers  und   die   Körpertemperatur**),    während    nach  Manson^^- 
Fiebertemperaturen  den  Nocturna-Turnus   anscheinend   in   Unordnung  bringen. 

Nach  der  herrschenden  Ansicht  wären  auch  die  meteorologischen  Faktoren, 
wie  Licht  ***),  Luftdruck  und  Außentemperaturen  ohne  Einfluß  auf  das  Er- 
scheinen der  Mikrofilarien  im  Hautblut.  Daß  solche  meteorologische  Einflüsse 
aber  doch  eine  Rolle  spielen  könnten,  dafür  scheinen  die  folgenden  Beob- 
achtungen zu  sprechen  :  Connal  fand  bei  den  reichlich  mit  Bancrofti,  Loa  und 
Perstans  infizierten  Lagos-Eingeborenen  im  Februar,  d.  h.  auf  der  Höhe  der 
Trockenzeit,  einen  fast  doppelt  so  hohen  Prozentsatz  Mikrofilarienträger  als 
an  deren  Anfang  im  November  und  an  deren  Ende  im  April ;  leider  erstrecken  sich 
die  Beobachtungen  des  Autors  nicht  über  das  ganze  Jahr.  Nach  Leger  ist 
allerdings  in  der  Trockenzeit  und  Regenzeit  nahezu  gleichviel  Perstans  vorhanden, 
während  die  auf  Seite  247  zitierten  Angaben  von  Thiroux  für  eine  Beeinflussung 
der  Perstans  durch  Witterungseinflüsse  sprechen.  Endlich  gibt  Marchoux  an, 
daß  er  bei  der  Beobachtung  eines  Diurna-Falles  während  des  europäischen 
Winters  eine  erhebliche  Verminderung  der  Mikrofilarien  gegenüber  der  warmen 
Jahreszeit  gefunden  habe. 

Freilich  beweist  andererseits  eine  vermehrte  Mikrofilarien- Anzahl  einer 
Hautblutprobe  bei  höheren  Außentemperaturen  noch  nicht,  daß  die  Mikrofilarien 
darum  auch  wirklich  zahlreicher  in  der  Haut  vorhanden  sind :  vasomotorische 
Einflüsse  in  Verbindung  mit  einem  ungleichen  Mikrofilariengehalt  für  die  Kapil- 
laren einerseits  und  die  kleinen  Arterien  und  Venen  der  Haut  andererseits, 
könnten,  auch  ohne  daß  die  Anzahl  der  tatsächlich  in  der  Haut  vorhandenen 
Mikrofilarien  sich  änderte,  Verschiedenheiten  in  der  Mikrofilarien- Anzahl  einer 
Hautblutprobe  bewirken  (cf.  Seite  245). 

In  gewissem  Gegensatz  zu  den  obigen  Angaben,  die  darauf  hindeuten  würden, 
daß  mau  bei  höheren  Außentemperaturen  mehr  Mikrofilarien  im  Hautblute 
ändet  als  bei  tieferen,  stehen  die  Beobachtungen  von  Tanaka,  der  in  kalten 
Bädern  einen  sehr  erheblichen  Anstieg  der  Nocturna- Anzahl  der  Hautblutprobe 
konstatierte,  während  warme  Bäder  keinen  Einfluß  auf  die  Mikrofilarien- 
anzahl  ausübten ;  kalte  und  warme  Bäder  sind  in  diesem  Zusammenhange  freilich 
nicht  ohne  weiteres  gleichbedeutend  mit  einer  erhöhten  oder  erniedrigten  Luft- 
temperatur f)  und  Tanaka  selbst  führt  die  Erscheinung  auch  nicht  auf  die 
iemperatur,  sondern  auf  eine  durch  das  kalte  Bad  bewirkte  Blutdrucksteigerung 
zurück.  Nach  demselben  Autor  scheint  übrigens  vielleicht  auch  Röntgenbestrah- 
lung der  Haut  (im  Gegensatz  zum  Sonnenlicht)  einen  Einfluß  auf  die  Mikro- 
ruanenanzahl  des  Hautblutes,  und  zwar  im  Sinne  einer  Abnahme  hervorzurufen. 

*)  Vergl.  jedoch  S.  246,  Anmerkung  **). 
)  Von  einer  Kamelmikrofilarie  wird  berichtet  i'^^  (jaß  sie  nur  während 
eigenartiger  5— 7-tägiger  Fieberstadien  der  Tiere  in  deren  Blute  nachweisbar  sei, 
am  in  den  fieberfreien  Pausen  daraus  zu  verschwinden. 

von  x*!*^, ^^"6  Besprechung  der  MANSONscTien  älteren  Versuche  über  den  Einfluß 
enthalten  Dunkelheit  auf  den  Turnus  ist  in  der  unter  276  zitierten  Arbeit 

tnrpn^  '  T^t  '^ojPPliziert  die  Verhältnisse  bei  Einwirkung  höherer  Lufttempera- 
KfirrLr^"  ,^  ''^Sen  können,  geht  z.  B.  daraus  hervor,  daß  Nocht  die 

folprJ-  ,        Tropenhitze  und  anstrengenden  Märschen  —  offenbar  in- 

faml  f  }  Ueberkompensation  durch  die  Schweißsekretion  —  sogar  erniedrigt 
S  736    V       T)  ^^^^  Nagel,  Handbuch  der  Physiologie  des  Menschen,  Bd.  1, 
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Die  Loa-Larve  pflegt  nach  Manson^c'-  gegen  9—10  Uhr 
morgens  zu  erscheinen,  bis  gegen  1 — 2  Uhr  mittags  zuzunehmen  und 
gegen  9—10  Uhr  abends  zu  verschwinden.  Aber  auch  die  einzelnen 
Diurna-Träger  verhalten  sich  in  bezug  auf  die  Stunde  des  Auf- 
tretens des  Maximums  und  Wiederverschwindens  der  ]\Iikrofilarien 
nicht  ganz  gleich  2,  88^  258  häufig  finden  wir  die  Loa-Larve  auch 
zu  Zeiten  im  peripheren  Blute,  in  denen  sie  als  „Diurna"  daselbst 
nicht  vorhanden  sein  sollte daß  auch  über  völligen  Turnusmangel 
bei  Loa-Mikrofilarien  berichtet  wird      wurde  bereits  S.  2i6  erwähnt. 

Obschon  es  AI ansonI^'^  nicht  gelang,  den  Turnus  bei  der  Loa-Larve 
umzukehren,  wenn  man  den  Diurna-Träger  längere  Zeit  hindurch 
nachts  wachen,  am  Tage  schlafen  ließ,  so  scheint  es  dennoch  wohl 
nicht  ausgeschlossen,  daß  gewohnheitsmäßiges  FrüJiauf stehen 
und  Zubettegehen  von  Einfluß  auf  die  Stunde  des  Erscheinens  der 
Mikrofilarie  ist^^.  Bei  Kranken  scheint  auch  der  Diurna-Turnus 
Störungen  zu  erleiden  ^8. 


So  viel  über  das  vorliegende  Beobachtungsmaterial.  Was  die  Ver- 
suche, auf  Grund  des  letzteren  das  Turnusproblem  zu  klären,  anbelangt, 
so  ist  es  leider  keiner  der  bisher  aufgestellten  Hypothesen  gelungen, 
einen  Beweis  der  Richtigkeit  zu  erbringen. 

Wenn  man  mit  Bancroft  und  Manson  auch  anerkennen  muß, 
daß  es,  von  einem  teleologischen  Standpunkte  aus  betrachtet,  für  die 
Bancrofti-Nocturna-Larve  offenbar  zweckmäßig  ist,  in  der  Nacht,  wo 
die  übertragenden  Mücken  besonders  stechlustig  zu  sein  pflegen,  in  der 
peripheren  Zirkulation  zu  erscheinen,  und  wenn  ferner  auch  das  Ver- 
halten der  durch  am  Tage  stechende  Fliegenarten  übertragenen  Diurna, 
sowie  die  Beobachtungen  von  Bahr,  daß  die  tumuslose  Bancrofti- 
Mikrofilarie  von  Fidji  durch  eine  nur  am  Tage  saugende  Mücke 
übertragen  wird,  diese  Betrachtungsweise  stützt,  so  ist  anderseits 
doch  wieder  nicht  einzusehen,  warum  Nocturna  und  Diurna 
gleich  den  turnuslosen  Arten  nicht  sowohl  bei  Tage  als 
bei  Nacht  im  peripheren  Blute  kreisen.  Man  könnte  vom 
teleologischen  Standpunkte  die  Fragestellung  jedenfalls  auch  so  formu- 
lieren :  Warum  für  Nocturna  das  Verschwinden  aus  dem  Tagesblut 
und  für  Diurna  aus  dem  Nachtblut  zweckmäßig  gewesen  ist*). 

Als  geradezu  „unzweckmäßig"  muß  es  einstweilen  erscheinen,  daß 
eine  so  große  Zalil  von  Mikrofilarien  sich  immer  gerade  in  den  Lungen- 
kapillaren aufhält,  wo  sie  keinerlei  Gelegenheit  haben,  überhaupt  von 
Stechinsekten  aufgenommen  zu  werden  (siehe  aber  Anm.  *);  eine  von 
Fülleborn  80  zur  Erklärung  aufgestellte  Arbeitshypothese,  nach 
welcher  die  Mikrofilarien  in  den  Lungenkapillaren  heranreiften,  und 
nur  die  übertragungsreifen  Exemplare  in  die  periphere  Zirkulation 
gerieten,  konnte  nach  seinen  weiteren  Experimenten  jedenfalls  nicht 
aufrecht  erhalten  werden  88, 


*)  Allerdings  involviert  diese  Fragestellung  die  naheliegende,  aber  nicht  er- 
wiesene Annahme,  daß  die  Turnuslosigkeit  das  Primäre,  die  komplizierte  An- 
passung an  die  Zwischenwirte  das  Sekundäre  ist.  Im  Hinblick  auf  den  starken 
Mikrofilariengehalt  der  Lunge  könnte  man  sich  vorstellen,  daß  ein  zcit\v 
längeres  Verweilen  der  Mikrofilarien  in  der  sauerstoffreichen  Lunge  für 
notwendig  sei  (cf.  auch  S.  243,  Anm.  *)  und  daß  die  besser  an  den  Zwischen- 
wirt adaptierten  Arten,  dies  „zweckmäßig"  gerade  in  der  Zeit  tun,  wo  sie  im 
peripheren  Blute  ja  doch  keine  Chancen  für  Insektenübertragung  finden.  Aber 
das  sind  einstweilen  nur  vage  Spekulationen. 
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Wenn  es  aber  auch  gelingen  sollte,  vom  teleologischen  Stand- 
punkte aus  alles  restlos  zu  verstehen,  so  würden  wir  damit  natür- 
lich noch  absolut  keinö  Erklärung  des  Phänomens  gefunden  haben; 
denn  erklärt  hätten  wir  es  erst,  wenn  wir  festgestellt  hätten,  durch 
welcheEin  Wirkung  ph3^sikali  scher  oder  che  misch  er  Natur 
der  Turnus  zustande  kommt. 

Sehr  erschwert  werden  Untersuchungen  in  dieser  Eichtung  da- 
durch, daß  bisher  keine  Laboratoriumstiere  zur  Verfügung  stehen,  bei 
deren  Mikrofilarien  der  Turnus  so  ausgesprochen  ist  wie  bei  Nocturna 
und  Diurna,  so  daß  wir  vielfach  nur  auf  die  Beobachtungen  an  Men- 
schen, an  denen  sich  eingreifendere  Experimente  ja  verbieten,  an- 
gewiesen sind. 

Um  zu  einer  greifbareren  Fragestellung  zu  gelangen,  ist  es  zweck- 
mäßig, zu  erwägen,"  welche  Möglichkeiten  rein  theoretisch  vorhanden 
sind,  damit  das  Phänomen  zustande  kommt:  daß  man  in  den 
kleinen  Hautgefäßen  (cf.  S.  244,  Anm.  **),  die  Mikrofila- 
rien zu  bestimmten  Stunden  besonders  zahlreich,  zu  an- 
deren aber  spärlich  oder  gar  nicht  vorfindet.  Als  Beispiel 
sei  die  Nocturna  gewählt: 

Wenn  die  Nocturna  gegen  Abend  in  der  peripheren  Zirkulation 
erscheint  und  bis  Mitternacht  darin  zunimmt,  so  müssen  die  Mikro- 
filarien, da  ihre  im  Körper  vorhandene  Gesamtzahl  sich  nicht  so 
schnell  ändern  kanni^^^  aus  irgendeinem  Depot  ausgeschwemmt 
sein  (denn  gegen  den  Blutstrom  aktiv  anschwimmen  können  sie 
offenbar  nicht).  Solche  Depots  sind,  wie  im  vorigen  Kapitel  aus- 
geführt, die  Blutkapillaren*),  die  mithin  in  unserem  Beispiel  sämt- 
Uch  oder  doch  zum  Teil  die  Fähigkeit  verlieren  müssen,  ihre  Mikro- 
filarien des  Nachts  in  demselben  Maße  zurückzuhalten  wie  am  Tage. 
Da  wir  aber  bisher  gar  nicht  wissen,  ob  das  Turnusphänomen  über- 
haupt in  den  inneren  Organen  beobachtet  wird,  sondern  uns  einst- 
weilen ausschließlich  das  Hautblut  interessiert,  so  gehen  uns,  ab- 
gesehen von  dem  kleinen  Kreislauf  —  dessen  abströmendes  Blut  ja  mit 
den  Arterien  in  die  Haut  getragen  wird  — ,  nur  die  Hautkapillaren- 
zonen an;  falls  die  Depots  der  Leber,  Niere  etc.  in  Betracht  kommen, 
können  deren  Mikrofilarien  jedenfalls  nur  nach  vorheriger  Lungen- 
passage  in  der  Haut  erscheinen. 

Alithin  müssen  die  Nocturnae,  die  zur  Nachtzeit  in  der  Haut 
zirkulieren,  aus  den  Lungen  oder  aus  den  Hautkapillaren 
ausgeschwemmt  sein.  Der  Mikrofilariengehalt  der  Hautkapillaren  ist 
zwar  noch  nicht  genauer  studiert;  daran  aber  ist  wohl  nicht  zu 
zweifeln,_daß  die  gesamten  Hautkapillaren  am  Tage,  wenn  überhaupt 
(cf.  S.  252  Anm.**),  so  doch  weniger  Mikrofilarien  enthalten  als  das 

*)  Wie  Seite  245  erwähnt,  enthält  das  Lymphgefäßsystem  unter  normalen 
ßernngungen  anscheinend  nur  relativ  wenig  Mikrofilarien,  auch  bei  Bäncrofti ; 
wanrscheinlich  werden  die  Larven  bald  nach  ihrer  Geburt  in  die  Blutzirkulation 
oph  ^^^^  '^^^'^        ^^■^ß'^  Langlebigkeit  anreichern.    Unter  pathologi- 

kom'^  (     •  "P"^®"^'  ^^"^   Verschluß  der  ableitenden  Lymphbahnen 

T  ^^"Cfofti,  müssen  sie  sich  natürlich  auch  im  Lymphgefäßsystem 
bammeln.  In  derartigen  lymphatischen  Ergüssen  zeigen  die  Bancrofti-Larven 
Ansahp"  -^"'■"H?,'  ebenso  auch  nicht  im  chylurischen  Uriniß^;  die  abweichenden 
rei(^li^h  ^"^"^  -'^'^^''^KA,  nach  denen  die  Microfilaria  nocturna  im  Mortjenui-in 
nahm!  •''  ^^'^^soll'  ließen  übrigens  auch  eine  andere  Erklärung  als  d^ie  An- 
>m  Tage       y^"''""''"  '''^^        ^-  größere  Verdünnung  der  Mikrofilarienmenge 
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mächtige  Mikrofilarieni-escrvoir,  welches  der  gesamte  kleine  Kreis- 
lauf resp.  dessen  Kapillarzone  darstellt  (cf.  S.  242).  In  Fällen,  wo 
jeder  Tropfen  Hautblut  nach  Hunderten  zählende  Nocturnae  auf- 
weist, würde  das  Kapillargebiet  der  Haut  aber,  auch  wenn  es  zu 
Beginn  der  Nacht  ad  maximum  mit  Mikrofilarien  vollgestopft  wäre, 
jedenfalls  schon  nach  wenigen  Pulswellen  erschöpft  sein,  falls  es 
keinen  frischen  Mikrofilarienzustrom  erhielte:  Wir  sind  mithin  zu 
der  Annalime  genötigt,  daß  die  Hauptmasse  der  in  der  Haut  zur 
Nachtzeit  nachweisbaren  Nocturnae  ihr  aus  den  Lungen  zuströmen, 
d.  h.,  daß  deren  Kapillaren  zur  Nachtzeit  für  Nocturna  durch- 
lässig werden. 

Gleichzeitig*)  müssen  aber  zur  Nachtzeit**)  auch  die  Haut- 
kapillaren für  Nocturna  durchlässig  sein;  denn  sonst  würden 
die  Hautvenen  keine  enthalten  können,  während  dies  tatsächlich  der 
Fall  ist***).  Ferner  würden,  wenn  die  Hautkapillaren  nicht  in  der 
Nacht  durchgängig  wären,  sich  die  Nocturnae  in  den  ers'teren  so  lange 
anreichern  müssen,  bis  sich  das  Lungenreservoir  schließlich  zugunsten 
der  Haut  völlig  entleert  hätte  und  wenn  die  Mikrofilarien  in  der 
Haut  dann  dauernd  festsäßen  —  am  Tage,  wo  keine  Nocturnae  zirku- 
lieren, würden  sie  ja  ebenfalls  nicht  zur  Lunge  zurück  können  — 
wäre  es  mit  ihrem  Erscheinen  in  der  Zirkulation  überhaupt  vorbei. 

Offenbar  zirkulieren  die  Nocturnae  während  der  Nacht  frei  — 
d.  h.  durch  die  Kapillaren  wohl  aufgehalten,  aber  nicht  zurück- 
gehalten —  durch  Lungen  und  Haut  (vermutlich  auch  durch  die 
inneren  Organe  des  großen  Kreislaufes)  und  es  ist  recht  wahrschein- 
lich, daß  die  einzelnen  Exemplare  im  Laufe  einer  Nacht  sogar  oftmals 


*)  Um  das  Auftreten  der  Nocturna  in  dem  zur  Nachtzeit  entnommenen 
Hautbluli  zu  erklären,  wäre  es  allerdings  theoretiscti  denkbar,  daß  zu  einem  be- 
stimmten Nachtabschnitt  immer  nur  eines  der  beiden  Kapillarsiebe  durchlässig 
würde:  denn  würden  nur  aus  der  Lunge  Mikrofilarien  der  Haut  zugeschwemmt, 
so  würde  wenigstens  das  Arterienblut  des  Hauteinstiches  solche  enthalten ; 
würden  andererseits  ohne  gleichzeitige  Zufuhr  aus  den  Lungen  nur  aus  den 
Haut-Kapillardepots  Mikrofilarien  abgeschwemmt,  so  hätte  das  doch  ein  j 
Erscheinen  der  letzteren  im  Hautvenenblute  zur  Folge.    So  wäre  es  z.  B.  ! 
immerhin  wenigstens  vorstellbar,  daß  in  der  ersten  Hälfte  der  Nacht  die  aus  den 
Lungen  herbeigetragenen  Nocturnae  sich  in  den  Hautkapillaren  aufstauten,  und  ; 
daß  in  der  zweiten  Hälfte  nach  dem  Versiegen  dieses  Zuflusses  nur  das  jetzt  i 
erst  durchlässig  werdende  Hautreservoir  Mikrofilarien  durch  die  Venen  in  die  I 
Zirkulation  lieferte.    Diese  Annahme  ist  freilich  aus  sonstigen  Gründen  nichts  I 
weniger  als  wahrscheinlich  ;  die  v.  LiNSTOWSche  Turnus-Hypothese  (cf.  S.  254)  I 
würde  übrigens  auch  durch   eine  solche  Annahme,  in  der  man  eine  gewisse  j 
Stütze  dafür  sehen  könnte,  nicht  brauchbar  werden. 

**)  Ob  die  Hautkapillaren  am  Tage  für  Nocturnae  durchlässig  sind  • 
oder  nicht,  wissen  wir  nicht;  es  ist  in  diesem  Zusammenhange  aber  auch  un- 
wesentlich, da  am  Tage  bei  „reinen"  Nocturna-Fällen  keine  Mikrofilarien  zir- 
kulieren.   Würden  die  Hautkapillaren  überhaupt  stets  für  Nocturna  durch- 
gängig sein,  so  müßten  sie  sich  nach  Aufhören  des  Mikrofilarieu-Zustromei^  von 
Seiten  der  Lunge  gegen  Morgen  allmählich  ganz  entleeren.  Dies  dürfte  wohl  auch 
der  Fall  sein,  wennschon  das  Fehlen  in  Tagcsblutproben  noch  kein  strikter  Be-  ! 
weis  dafür  ist,  daß  nicht  doch  noch  Nocturnae  in  den  Hautkapillarcn  festsitzen  ;  j 
Schnittpräparate  würden  entscheiden.  J 

***)  Um  Mitternacht  dürften  im  (durch  Venennunktion  gewonnenen)  Venen- 
blute  etwa  ebensoviel  Nocturnae  wie  im  Blute  des  Ilauteinstiches  voriiandcn  sein, 
und  dasselbe  gilt  für  die  Mittagszeit  bei  Dinrna.  Genauere  Zahlenangaben  siehe 
in  der  unter      zitierten  Arbeit  bei  der  Besprechung  der  Turnusfrage. 
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den  Kreislauf  passieren;  denn  würden  die  zur  Lunge  zurückströmen- 
den Nocturnae  nicht  in  derselben  Nacht  immer  wieder  in  die  Zirku- 
lation geraten,  so  könnte  auch  das  Lungenreservoir  nicht  für  12  Stun- 
den vorhalten. 

Selbstverständlich  werden  die  Verhältnisse  komplizierter  liegen, 
als  es  nach  der  obigen  schematisierten  Betrachtungsweise  erscheint, 
immerhin  sind  wir  aber  einstweilen  wohl  berechtigt,  die  Fragestellung 
dahin  zu  formulieren,  daß  es  in  erster  Linie  festzustellen  gilt,  welche 
Einflüsse  mechanischer  oder  chemischer  Art  die  Mikro- 
filarien  veranlassen,  das  Kapillargebiet  des  kleinen 
Kreislaufs  bei  Nocturna  zur  Nachtzeit,  bei  Diurna  am 
Tage  zu  verlassen;  oder  wenn  wir  die  Frage  umdrehen  wollen 
—  was  ebenso  berechtigt  ist  — ,  welche  Einflüsse  die  Noctur- 
nae  und  Diurnae  gerade  zur  Tages-  resp.  Nachtzeit  in 
der  Lunge  festhalten. 

Dies  könnte  so  geschehen,  daß  zu  einer  bestimmten  Zeitperiode 
das  Kapillaren-Sieb  der  Lunge  dadurch  durchgängiger  wird,  daß  sich 
entweder  dessen  Kapillaren  erweitern,  oder  daß  die  „Vis  a  tergo", 
der  Blutdruck,  ein  stärkerer  wird.  Anderseits  könnten  die  Mikrofila- 
rien  zu  bestimmten  Zeitperioden  und  unabhängig  von  Veränderungen 
im  Zirkulationssystem  die  Fähigkeit  verlieren,  sich  im  Kapillarnetz 
der  Lunge  festzuhalten,  resp.  diese  Fähigkeit  könnte  zu  den  ent- 
gegengesetzten Zeiten  gesteigert  sein.  Hierbei  könnte,  wie  Looss^st 
vermutet,  die  Klebrigkeit  der  Scheide  eine  Rolle  spielen;  ge- 
stützt wird  diese  Hypothese,  daß  die  leblose  Mikrofilarienhülle  für 
das  Zustandekommen  des  Turnus  das  Entscheidende  ist,  dadurch,  daß 
nach  ScHEUBEs  Beobachtungen  (cf.  S.  235)  auch  durch  Medikamente 
abgetötete  Mikrofilarien  den  Turnus  innehielten,  und  besonders 
dadurch,  daß  es  gerade  gescheidete  Arten  sind,  welche  im 
Gegensatz  zu  den  scheidenlosen  einen  ausgesprochenen  Turnus  zeigen. 
Erschüttert  würde  die  Hypothese  freilich,  wenn  es  sich  herausstellen 
sollte,  daß  entsprechend  den  Beobachtungen  Mansons  ein  Turnus 
auch  bei  scheidenlosen  Arten  (vgl.  S.  246  Anm.  *)  vorhanden  ist. 

Wir  kommen  jetzt  zur  Besprechung  der  von  den  ein- 
zelnen Autoren  zur  Erklärung  des  Turnus-Phänomens 
aufgestellten  Hypothesen: 

Carter  "-^99  meinte,  daß  die  Nocturnae  dem  sie  ernährenden 
Chylus  in  die  Blutzirkulation  folgten;  wie  damit  der  Turnus  erklärt 
werden  soll,  ist  nicht  recht  ersichtlich,  zumal  die  Stunden  der  Mahl- 
zeit ohne  Einfluß  auf  den  Turnus  sind. 

Unhaltbar  und  von  MansonI^^  widerlegt  ist  auch  die  Ansicht 
von  Myers,  nach  welcher  die  Muttertiere  ihre  Brut  nur  des  Abends 
entleerten,  die  dann  nach  12-stündigem  Aufenthalt  in  der  Blut- 
zirkulation  abstürbe  —  er  denkt  dabei  an  Sauerstoffmangel  — 
um  am  nächsten  Abend  durch  einen  Schub  neugeborener  ersetzt  zu 
werden.  Ebenso  ist  die  Hypothese  von  Scheube,  daß  die  Nocturna- 
Mikrofilarien  in  der  Nacht  bei  horizontaler  Lage  und  Muskelruhe 
leichter  als  am  Tage  in  die  Blutzirkulation  übergehen  könnten,  nicht 
zutreffend:  denn  einmal  scheinen  die  Lymphgefäße  gar  nicht  in  dem 
vorausgesetzten  Maße  Hauptdepots  für  Mikrofilarien  zu  sein  (cf. 
•  '^-n,  Anm.)  und  ferner  würde,  wie  Penel  und  Looss^^t  ausführen, 
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die  ScHEUBESche  Theorie  zwar  das  Auftreten  der  Mikrofilarien  des 
Nachts,  nicht  aber  ohne  Zuhilfenahme  der  abzuweisenden  Annahmen 
von  Myers,  deren  Verschwinden  am  Tage  erklären  können. 

Die  Hypothese  v.  Linstows,  welcher  annimmt,  daß  sich  die  Haut- 
kapillaren während  des  Schlafes  erweiterten  und  dadurch  erst  den 
sonst  zu  dicken  Mikrofilai'ien  die  Passage  ermöglichten,  scheitert 
schon  allein  an  der  Tatsache,  daß  sich  die  etwa  ebenso  dicke 
Diurna  im  strikten  Gegensatz  zur  Nocturna  gerade  am  Tage  im 
zirkulierenden  Hautblute  aufhält,  und  daß  die  morphologisch  der 
Nocturna  völlig  gleichende  Fidji-Mikrofilarie  keinen  Turnus  inne- 
hält (cf.  auch  S.  252,  Anm.  *). 

Die  von  Whyte  erwogene  Hypothese,  daß  ein  zur  Tages-  und 
zur  Nachtzeit  verschiedener  Sauerstoff-  resp.  Kohlen  Säuregehalt  des 
Körpers,  wie  er  sich  durch  Untersuchung  der  ausgeatmeten  Luft 
dokumentiere,  mit  dem  Nocturna-Turnus  in  Zusammenhang  stehen 
könne  —  indem  die  Mikrofilarien  am  Tage  nur  in  den  Lungen,  in  der 
Nacht  aber  auch  in  der  Zirkulation  ihren  Sauerstoff  decken  könnten, 
—  ist  in  dieser  Form  (cf.  aber  S.  250  Anm.)  zum  mindesten  nicht  auf 
Diurna  anwendbar. 

Auch  die  geistreich  erdachte  Hypothese  von  Rodenwaldt  i^e^  der 
den  Turnus  ausBlutdruckdif  f  erenzen  während  desSchlafens 
und  Wachens  und  aus  solchen  im  großen  und  kleinen  Kreislaufe 
erklären  will,  verliert  meiner  Ansicht  nach  dadurch  ihre  Berech- 
tigung, daß  das  Verschwinden  und  Wiederauftreten  der  Mikrofilarien, 
wie  schon  MansonI^^  hervorhebt,  gar  nicht  mit  der  Zeit  des 
Schlafens  und  Erwachens  zusammenfällt  und  ferner  da- 
durch, daß  die  von  Rodenwaldt  vorausgesetzten  Differenzen  in  dem 
Verhalten  von  Nocturna  und  Diurna  in  bezug  auf  die  Fähigkeit,  sich 
festzuhaften,  nicht  vorhanden  zu  sein  scheinen  (vgl.  S.  232,  Anm.  **). 

Am  besten  mit  dem  Tatsachenmaterial  vereinbar  ist  von  den 
bisherigen  noch  die  von  Penel  aufgestellte  und  von  Loossi^?  befür- 
wortete Hypothese,  wonach  es  chemische  Einwirkungen  des  bei  Tag 
und  Nacht  ja  nachweislich  verschiedenen  Stoffwechsels  des  Wirtes 
seien,  welche  den  Turnus  der  Mikrofilarien  veranlaßten,  indem  sie 
die  Larven  zu  bestimmten  Tageszeiten  entweder  aus  dem  peripheren 
Kreislaufe  vertrieben  oder  nach  bestimmten  inneren  Organen  hin- 
zögen. Bisher  kennen  wir  Stoffwechselprodukte  des  Menschen,  welche 
in  dieser  Art  auf  die  Mikrofilarien  wirken,  freilich  nicht  und  außer- 
dem setzt  der  Erklärungsversuch  voraus,  daß  die  hypothetischen 
Substanzen  gerade  entgegengesetzt  bei  Nocturna  und  Diurna  wirken 
müßten.  Looss  meint,  daß  durch  solche  physiologischen  Stoffwechsel- 
produkte die  Klebrigkeit  der  Scheide  vermehrt  werden  könnt«, 
woraus  in  bestimmten  Perioden  einerseits  ein  Haften  der  Mikro- 
filarien an  den  Gefäßwänden,  andererseits  ein  Wiederflottwerden 
resultieren  könnte. 

Auf  Grund  der  obigen  Ausführungen  könnte  man  den  PENEL-Loossschcn 
Erklärungsversuch  dahin  präzisieren,  daß  es  gewisse  physiologische 
Stoffwechselprodukte  des  Wirtes  sind,  welch  edle  Mikrofilarien 
resp.  deren  Scheiden  in  der  Lunge  entweder  festhalten,  oder 
sie  veranlassen,  dort  „loszulassen",  so  daß  sie  in  die  Zirku- 
lation geraten.  Viel  mehr  als  eine  bloße  Umschreibung  des  Phänomens  unter 
Verzicht  auf  rein  mechanische  Erklärungsversuche  ist  das  einstweilen  freilich  auch 
nicht,  so  daß  die  Turnusfrage  nach  wie  vor  ein  ungelöstes  Rätsel  bleibt. 
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Die  Filarien  im  Zwischenwirt,  die  Infektion  des  definitiven 
Wirtes  und  die  Ausreifung  der  Filarien  in  diesem. 

I.  Mücken  als  Zwischenwirte. 

Am  genauesten  bekannt  ist  die  weitere  Entwickelung  im  Mücken- 
zwischenwirte  für  Microfilaria  bancrofti,  und  die  vollständige  Aus- 
reifung von  Blutmikrofilarien  konnte  ferner  auch  bei  Hundefilarien 
(Dirofilaria  immitis  und  repens)  eingehend  studiert  werden.  Bei  Micro- 
filaria perstans  und  deraarquayi  wurde  in  manchen  Mückenarten  zwar 
eine  beginnende  Weiterentwickelung  beobachtet:  die  in  die 
Brustmuskulatur  der  letzteren  eingedrungenen  Mikrofilarien  kamen 
aber  über  das  sogenannte  „Wurststadium"  nicht  hinaus,  sondern, 
starben  vor  erlangter  Reife  ab.  Dies  ist  als  ein  Fingerzeig  zu  be- 
trachten, daß  auch  bei  diesen  beiden  Mikrofilarienarten  Mücken  die 
Zwischenwirte  sein  werden,  daß  man  aber  bisher  mit  den  richtigen, 
zur  Uebertragung  geeigneten  Mücken species  noch  nicht  experimen- 
tiert hat. 

Da  die  Entwickelung  der  Mikrofilarie  in  der  Mücke  bei  .allen 
dafür  in  Betracht  kommenden  Filarienarten  viel  Gemeinsames*  hat, 
ist  es  zweckmäßig,  sie  hier  zusammenfassend  zu  besprechen ;  über  die 
als  Ueberträger  für  die  einzelnen  Filarienarten  in  Betracht 
kommenden  Mückenspecies  siehe  den  speziellen  Teil. 


A.  Empfänglichkeit  der  Mücken  für  Filarieninfektion. 

Es  kommen  für  ein  und  dieselbe  Filarienart  nach  den  bisherigen 
Erfahrungen  wohl  immer  mehrere  Mückenzwischenwirte  in  Betracht 
und  diese  können  sogar  im  System  weit  voneinander  liegenden  Arten 
angehören;  so  kann  die  Bancrofti -Larve  in  einigen  Anopheles-,  Culex- 
und  Stegomyia-Arten  ^usreifen.  Trotzdem  sind  aber  andererseits 
ganz  nahe  verwandte  Mückenspecies  keineswegs  immer  in  gleicher 
Weise  befähigt,  als  Zwischenwirt  für  Filarien  zu  dienen;  z.  B. 
gelangen  nach  den  eingehenden  Untersuchungen  von  Bahr  so  gut 
wie  alle  von  Stegomyia  pseudoscutellaris  aufgenommenen  Mikro- 
filarien der  turnuslosen  Fidji-Bancrofti  zur  Reife,  in  Stegomyia  calopus 
aber  höchstens  gelegentlich  einmal  ein  Exemplar,  während  die  übrigen 
vorzeitig  zugrunde  gehen. 

Das  Absterben  der  Filarien  in  ungeeigneten  Mückenarten  geschieht  ent- 
weder nach  dem  Beginn  einer  normalen  Entwickelung  —  und  zwar  meist  im  so- 
genannten „Wurststadium"  —  oder  es  bleibt  überhaupt  jede  Weiterentwickelung 
aus,  obschon  der  für  letztere  notwendige  Ort  (Thoraxmuskulatur  bei  den  Mikro- 
nlanen  des  Menschen,  MALPiGHische  Gefäße  bei  Hundemikrofilarien)  noch  auf- 
vru"^  ^^•^'^^ '  '^^^  ganz  ungeeigneten  Mückenarten  endlich  gelangen  die 
iVlikrofilarien  überhaupt  gar  nicht  dorthin,  sondern  werden  offenbar  mit  dem  Kote 
entleert.    Zwischen  diesen  Möglichkeiten  kommen  alle  Uebergänge  vor*).  In 

m-ir  f-i  ^-^^  gewöhnlichste  Modus  bei  den  zur  Entwickelung  menschlicher  Blut- 
nuKrotUarien  weniger  geeigneten  Mückenspecies  ist  der,  daß  die  Mikrofilarien 
zwar  111  rlie  BrustmuskuTatur  der  Mücke  gelangen,  dort  aber  meistenteils  ohne 
nm  1  bleiben,  während  einige  Exemplare  das  „Wurststadium"  erreichen, 

nna,  -f?"  abzusterben,  und  vielleicht  hin  und  wieder  eine  Mikrofilarie  auch  einmal 
ausreift  und  in  die  Rüsselscheide  gelangt. 

friihp      Ä^^'f^'-^''^^''^'''^  repens   des   Hundes   und   Stegomyia   calopus  (der 
VprWf    ^J- .  fas'^iata,  dem  jetzigen  Aedes  calopus)  als  Zwischenwirt  war  das 
ernaiten  bei  Fulleborns^o  in  Hamburg  angestellten  Versuchen  aber  anders: 
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manchen  Mückenarien  sterben,  wie  oben  angedeutet,  zwar  die  meisten  Filarien  ab, 
einige  erreichen  aber  doch  noch  volle  Reife. 

Es  gibt  demnach  für  die  Uebertragung  euier  bestimmten  Filarienart  be- 
sonders geeignete,  weniger  geeignete  und  ungeeignete  Mücken.  Dabei  scheint  — 
ganz  ebenso  wie  bei  der  Malaria  —  sich  ein  und  dieselbe  Mückens pecies 
in  verschiedenen  Gegenden  gegen  dieselben  Mikrofiiarienarten 
nicht  immer  gleich  zu  verhalten.  So  ist  Culex  fatigans  für  die  Nocturua- 
Bancrof ti  1*2^  aber  auch  für  die  turnuslose  Bancrofti  der  Philippinen^  anscheinend 
ein  besserer  Zwischenwirt  als  für  die  turnuslose  Fidji-Bancrofti Auch  Micro- 
filaria  repens  in  Stegomyia  calopus  verhält  sich  in  verschiedenen  Weltgegeuden 
anscheinend  nicht  gleich  (cf.  S.  255,  Anm.).  Ein  derartiges  Verhüten  der 
Mücken  erklärt  vielleicht  zum  Teil  jene  Eigentümlichkeiten  der  Filarienepi- 
demiologie,  die  ein  Analogon  zu  dem  „Anophelismus  ohne  Malaria"  sind  (cf. 
S.  295).  Die  lokal  verminderte  Fähigkeit  einer  Mückenspecies  Mikrofilarien  aus- 
zureifen, könnte  vielleicht  mit  einer  durch  Auslese  erworbenen  l^assenresistenz 
der  Mücke  oder  in  ähnlicher  Weise  erklärt  werden.  Auch  ein  die  Filarien- 
entwickelung  hemmender  Hyperparasitismus,  der  nur  auf  be.stimmte 
Gegenden  beschränkt  wäre,  könnte,  wie  Sambon^^i  ausführt,  einen  ähnlichen- 
Effekt  haben*). 

Theoretisch  betrachtet  ist  übrigens  die  größere  oder  geringere  Infizier- 
barkeit  einer  Mücke  nicht  ohne  weiteres  gleichbedeutend  mit  einer  entsprechen- 
den Gefährlichkeit  für  den  Menschen.  Denn  Mücken,  in  denen  nach  dem  Auf- 
saugen eines  an  Mikrofilarien  überreichen  Blutes  sich  nun  auch  alle  Mikro- 
filarien weiterentwickeln,  sterben  nach  den  Erfahrungen  von  Bahr  imd  Fülle- 
BORNf"  in  einem  sehr  hohen  Prozentsatz  an  dieser  Krankheit,  so  daß  —  wenigstens 
in  der  Gefangenschaft  —  von  Hunderten  nur  ein  paar  überhaupt  die  Infektions- 
reife erlangen  (cf.  S.  209).  In  der  Praxis  dürften  aber  die  Mücken,  in  denen 
die  Mikrof ilaüien-Entwickelung  am  besten  vonstatten  geht,  wohl  doch  die  ge- 
fährlichsten sein  ;  denn  nach  Bahr  liefert  für  solche  Mückenarten,  in  denen 
kein  vorzeitiges  Absterben  der  Mikrofilarien  stattfindet,  ein  Blut  mit  40 — 60 
Mikrofilarien  pro  16  Kubikmillimeter  —  dem  Quantum  eines  gewöhnlichen 
dicken  Präparates,  also  ein  über  den  Durchschnitt  stark  infiziertes  Blut  — 
das  Optimum  an  infektionstüchtigen  Mücken.  Freilich  werden,  wie  Bahr 
richtig  bemerkt,  beim  Vorhandensein  derartiger  bestgeeigneter  Mücken  diejenigen 
Personen,  die  überreichlich  Mikrofilarien  im  Blute  haben,  infolge  der  hohen 
Sterblichkeit  der  durch  sie  infizierten  Mücken  für  ihre  Umgebung  weniger  ge- 
fährlich sein  als  Mikrofilarienträger,  deren  schwächer  infiziertes  Blut  die 
Mückeii  nicht  tötet. 


Bei  vier  Fünftel  der  Stegomyien  blieben  die  Mikrofilarien  in  den  MALPiGHischeu 
Gefäßen  sämtlich  ohne  Weiterentwickelung ;  bei  dem  restierenden  Fünftel 
trat  aber  bei  sämtlichen  Filarienexemplaren  der  MALPiGHischen  Gefäße  eine 
Weiterentwickelung  bis  zum  normalen  Ende  ein,  so  daß  sie  zu  Dutzenden  in 
der  Rüsselscheide  gefunden  vfurden,  ganz  als  ob  die  Entwickelung  in  Anopheles 
maculipennis,  dem  bestgeeigneten  Zwischenwirte,  stattgefunden  hätte. 

Eine  „individuelle  Disposition"  unter  den  Mücken  ein  und  derselben  Art 
scheint  also  danach  vorhanden  zu  sein,  und  da  es  sich  bei  diesen  Stegomyicn- 
experimenten  um  aus  dem  Ei  gezüchtete  Mücken  handelte,  liegt  sicher  keine 
von  dem  Einzelindividuum  erworbene  Immunität  vor ;  es  lassen  sich  übrigens 
auch   zweimal   hintereinander   Mücken  erfolgreich   infizieren     ^,  i'. 

Dagegen  verhielt  sich  eine  wahrscheinlich  mit  Stegomyia  calopus  identische 
Mücke  bei  Infektion  mit  Microfilaria  repens  in  den  von  Bernard  &  Bauche  in 
Indochina  angestellten  Versuchen  anders :  Selbst  bei  reichlichster  Infektion,  bei 
welcher  80—120  Mikrofilarien  in  den  MALPiGHischen  Gefäßen  sjezählt  wurden, 
gelangten  höchstens  4  Exemplare  völlig  zur  Ausreifung  und  in  die  Rüssel- 
schcido,  während  die  übrigen  von  derselben  Mücke  aufgenommenen  Mikrofilarien 
in  der  Entwickelung  zurückblieben.  Uel)er  den  Einfluß  der  Temperatur,  den  die 
Autoren  bei  diesen  Experimenten  feststellten,  siehe  Seite  267,  Anm.  **). 

*)  Sambon239,  241  spricht  die  braunen  Gebilde,  welche  bei  der  von  NoeI'" 
beschriebenen  „braunen  Degeneration"  der  Ilundefilarien  in  der  Mücke  auftreten, 
als  eine  protozoische  Infektion  mit  Nosema  an  ;  er  bringt  sie  in  Parallele  zu  den 
„Rossschen  Sporen"  der  Malaria-Cysten,  die  er  ebenso  deutet,  wobei  sich  ihm 
Ruge23s  in  bezug  auf  Malaria-Cysten  anschließt.  Der  Umstand,  daß  Fi  i.t.e- 
born""  diese  Gebilde  bei  Ilundefilarien  in  Hamburg  niemals  beobachtete, 
könnte  im  Sinne  Sambons  verwertet  werden.    Im  übrigen  vgl.  S.  260. 
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Ueber  den  Prozentsatz,  in  welchem  Mücken  unter  natürlichen  Verhält- 
i'spn  mit  Filarien  infiziert  sind,  liegt  eine  Untersuchungsreihe  von  Low 
r  Er  fand  daß  von  100  in  einem  Hospital  in  Bridgetown  auf  Barbados  (dessen 
Rpvölkerung  'etwa  12—13  Proz.  Nocturna-Träger  aufweist)  gefangenen  Culex 
fati'^'Uis  23  Proz.  mit  Bancrofti  in  verschiedenen  Stadien  infiziert  waren ;  ein 
feempiar  hatte  reife  Larven  in  der  Rüsselscheide.  Am  gefährlichsten,  weil  am 
meisten  mfiziert,  werden,  ebenso  wie  bei  Malaria,  im  allgemeinen  die  „Haus- 
Mücken"  sem". 

B.  Die  Mikrofilarienanzahl  im  Mückenmagen. 

Untersucht  man  den  „Magen"  einer  Mücke,  die  mikrofilarien- 
haUises  Blut  gesogen  hat,  kurze  Zeit  danach,  so  findet  man  darin  das 
Doppelte  oder  noch  mehr  an  Mikrof ilarien  *)  als  dem  Blutquantum, 
welches  das  kleine  Organ  enthält,  zu  entsprechen  scheint. 

Diese  relative  Zunahme  der  Mikrofilarien  im  Mückenmagen,  die 
schon  MansonIö^  aufgefallen  war,  ist  jedoch  nur  eine  sclieinbare  und 
wird  dadurch  vorgetäuscht,  daß,  wie  Fülleborn  so  —  durch  Wägungen 
leerer  und  vollgesogener  Mücken  und  durch  Hämoglobinbestimmungen 
des  Originalblutes  und  des  im  Mückenmagen  enthaltenen  —  nach- 
weisen konnte,  das  Blut  im  Mückenmagen  entsprechend  eingedickt 
wird.  Daß  die  Mikrofilarienmenge  in  dem  von  der  Mücke  aufge- 
sogenen Blute  nicht  größer  ist  als  in  einem  entsprechenden  Quantum 
Hautblutes,  wird  auch  durch  die  Zählungen  von  Bahr  bestätigt. 

Freilich  ergibt  sich  nach  Fülleborns  Untersuchungen  ein  ganz  geringer 
Mikrofilarienüberschuß  für  das  Mückenmagenblut,  und  da  sich  in  den  von  der 
Mücke  beim  Saugen  und  wohl  auch  in  den  etwas  später  entleerten  Serum- 
tröpfchen ebenfalls  Mikrofilarien  nachweisen  lassen,  die  bei  der  Berechnung  ver- 
loren gehen,  so  wird  der  Ueberschuß  der  wirklich  aufgesogenen  Mikrofilarien 
noch  größer  sein  als  seine  Zählungen  (und  ebenso  alle  Schätzungen  der  anderen 
Autoren,  die  nur  die  bereits  vollgesogene  Mücke  berücksichtigen)  angeben  ;  aber 
das  Resultat  wird  dadurch  wohl  kaum  wesentlich  verändert  werden  (vgl.  im 
übrigen  die  unter  Lit.-Nr.  80  und  die  unter  Nr.  88,  S.  261,  Anm.  2  zitierten 
Arbeiten). 

üm  die  Anreicherung  der  Mikrofilarien  ün  Mückenmagen  zu  erklären,  nahm 
man  auch  an  (162,  "9,  243,  137),  daß  der  Mückenrüssel  in  den  kleinen  Blutgefäßen 
wie  ein  Wehr,  resp.  eine  An^el  wirke,  an  der  sich  besonders  die  mit  einer 
Scheide  versehenen  Arten  verfingen.  Daß  solche  Faktoren  eine  gewisse  Rolle 
spielen  mögen,  ist  nicht  auszuschließen,  dagegen  dürfte  nach  Fülleborns  ^° 
Untersuchungen  (bei  unter  dem  Mikroskop  zum  Saugen  mikrofilarienhaltigen 
Blutes  gezwungenen  Mücken)  ein  chemotaktischer  Reiz  durch  die  saugende 
Mücke  auf  die  Mikrofilarien  kaum  ausgeübt  werden,  was  übrigens  auch  Penel 
für  unwahrscheinlich  ansieht. 

C.  Die  Entwickelung  der  Mikrofilarien  in  der  Mücke. 

,  Die  Eindickung  des  Blutes,  das  im  Mückenmagen  auch  hämo- 
lytisch und  viskos  wird,  macht  es  den  mit  einer  Scheide  versehenen 
Arten  möglich,  sich  von  letzterer  zu  befreien,  da  das  zähe  xMedium 
aie  tScheide  festhält  und  so  der  Wurm  bei  seinen  Bohrversuchen  den 
nötigen  Widerhalt  findet  162.  Das  Austreten  aus  der  Scheide  geschieht 
nach  Bahr  meist  in  ein  bis  anderthalb  Stunden,  doch  finde  man 
ExlmpUre"°^^    2   Tage   nach    dem    Blutsaugen  unausgeschlüpfte 

snhi  befreite  Wurm  kann  sich  im  Blute  des  Mückenmagens 
^^^genartig  von  der  Stelle  bewegen  und  sucht  nun,  während  die 


&  CRAir.^  1  l^-^^'^^  fl"«  ßrei-  bis  Vierfache.  Die  Schätzung  von  Ashburn 
jedocli  rnii'  II  "  „40— 50-fache  oder  noch  mehr"  sein  soll,  steht 

"  mn  allen  sonstigen  Beobachtungen  im  Widerspruch. 

andbiich  der  pathogenen  Mikroorganismen.  «.  Aufl.  VIII.  17 
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Fig  14  ßancrofti -Larven  nach  2-tägigem 
Aufenthalt  in  Stegomyia  pseudoscutellaris. 
Nach  Bahr". 


leere  Scheide  im  Magen  zurückbleibt,  denjenigen  Platz  des  Muckeii- 
körpers  auf  in  dem  seine  Weiterentwickelung  stattfindet.  Die  für 
den  Menschen  in  Betracht  kommenden  Filarienarten  durchbohren 

die  Magenwand  der 
Mücke  und  wandern 
in  die  Brustmus- 
kulatur (Fig.  14, 1.5). 
Das  Durchbohren  des 
Magens      ist  nach 
Looss        bei  Ban- 
crofti,   je   nach  der 
Temperatur*),  inner- 
halb 6  —  12  Stunden 
geschehen,  nach  Bahi; 
haben  die  Würmer  in 
24  Stunden  die  Brust- 
muskulatur  bereits  er- 
reicht und  nach  Le- 
BREDO  kann  letzteres 
ausnahmsweise  bereits 
nach  13  Stunden  der 
Fall  sein,  wennschon 
man  noch  über  3  bis 
4  Tage  lang  zuweilen 
einzelne  Exemplare  im 
Magen  fände.    Perstans  wurde  nach  24  Stunden  bereits  in  dei 

^-^StÄÄ^^^^^^^         immitis  gelangen  die  Würmer  in 
die  Mr.p"en  Gefäße  der  Mücke  (Tab.  V,  Fig  2)  wo  man 
schon  2-3  Stunden  nach  der  Blutentnahme  antreffen  kann  so.  ^  ad 
den  Versuchen  von  Fülleborn  85,  der  mit  zerquetschten  Malpighi- 
s^n'^Ä'geMllte  Kapillaren  nebst  mit  ^och^^^^^^^^^^^^  • 
trollen  in  vom  Blutegel  aufgesogenes  Hundefilarienblut^ 
dann  die  Mikrofilarien  besonders  bei  f  ^J^^^g^^^^^^^P^^^ifJ!  ^.^he'mo  ^ 
mit  MALPiGHischen  Gefäßen  beschickt  waren,  scheint         ^J^^^^  | 
taktische  Anziehung  der  Hundemikrofilarien  durch  die  Malpighi  | 

sehen  Gefäße  stattzufinden.  ■  .      ,,u^:„.  up.-  aiien  ii 

Die  Weiterentwickelung  der  Mikrofilarien  schein    bei  al^en  i  | 

der  Mücke  heranreifenden  Arten,  |leic^;:^f:/^.';ii^,p?;%^'d; V 
muskulatur  oder  in  die  MALPiGHischen  Gefäße  einwandern,  in 

Hauptzügen  dieselbe  zu  sein.  ,•  Wiirme 

In  den  ersten  Stadien  ihrer  Entwickelung  ^^^g^E^f^nTen  d  i 
in  gestreckter  Haltung  (Textfig  14  u  36)  -  resp.  ^en Jmd^^gen^^^^^^^^ 
MALPiGHischen  Gefäße  angepaßt  (Taf.  V,  Fig.  2)  -  und  ka^um  dcn  i 
lieh  in  den  MALPiGHischen  Gefäßen  resp.  zwischen  den  Muskeln  üe 
Thorax  und  zwar,  wie  Looss i^t  angibt,  ausschließlich  in  den  lange 
S  erbÄndl    In  der  zweiten  Hälfte. der  Entwickelung  werd^^^^^^^^ 

aber  wieder  beweglicher  und  nähern  sie  ^^^„^^^^^^^ifauf  us ' 

sie  nicht  mehr  gestreckt,  sondern  falten  sich  ein,  lol  cn  «ich  aui  ^ 
und  die  ganz  reifen  Exemplare  endlich,  die  zur  Russelscneia 

^Tu^ber  den  Einfluß  der  Temperatur  auf  die  Weiterentwickehmg  d. 
Mikrofilarien  cf.  S.  2G6ff. 
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waiHloiu,  sind  sehr  lebhaft  beweglich,  zumal  bei  höheren  Tempe- 
raturen. 

Die  von  iler  Invasion  betroffenen  Mückenorgane  werden  durch  die  Filarien 
geschädigt.  Nach  Looss  zerfallen  die  betroffenen  Muskelbündel  zu  enier 
feinkörnfgen,  den  Filarien  als  Nah- 
i-uuo-  dienenden  Substanz*),  und  bei 
Hiindefihu-ien  wird  das  Epithel  der 
MA.LPiGHlschen  Gefäße  zerstört, 
während  die  schlanken  Drüsen- 
schläuche bei  starken  Infektionen 
zu  dicken  Spindeln  aufgetrieben 
werden  (Taf.  V,  Fig.  5). 

Die  Entwickelung  der 
Filarien  beginnt  nicht  mit 
einer  Verlängerung  des  Kör- 
pers, sondern  mit  einer  Ver- 
kürzung bis  etwa  auf  die 
Hälfte ,  unter  gleichzeitiger 
Dickenzunahme  um  das  Dop- 
pelte oder  noch  mehr,  so  daß 
aus  den  schlangenähnlichen 
Tieren  „w  u  r  s  t  f  ö  r  m  i  g  e" 
Gebilde  werden  (Textf  ig.  16, 17 ; 
Taf.  V,  Fig.  3  u.  4) ;  erst  gegen 
die  Mitte  oder  in  der  zweiten 
Hälfte  der  Entwickelungszeit 
wird  die  Anfangslänge  und 
gleichzeitig  nach  den  Mes- 
sungstabellen von  Lebredo 
und  Bahr  bei  Bancrofti  auch 

die  größte  Dicke  (die  später  wieder  etwas  abnimmt)  erreicht;  dann 
nimmt  das  Längenwachstum  aber  sehr  energisch  zu  und  die  reife 
Bancrofti-Larve  ist  nicht  nur  etwa  3— 4mal  dicker  als  die  aufgesogene 
Mikrofilarie  war,  sondern  ist  auch  ca.  3 — 5mal  länger  und  dabei  in 
ihrer  Organisation  dem  erwachsenen  Wurme  ähnlich  geworden 
(Textfig.  17  ;  Taf.  V,  Fig.  4  u.  6). 

Bei  der  Zusammenziehung  zum  „Wurst-Stadium"  wird  nach  den  von 
ÖAISAWA  bei  Immitis  ausgeführten  Messungen  besonders  der  vordere,  weniger 
der  Schwanzabschnitt  verkürzt;  die  äußerste  Schwanzspitze  bleibt  im  Wurst- 
Stadium  der  FUarien  überhaupt  erhalten  und  bildet  ein  feines  Fädchen  (Textfig.  16 
und  Tafel  V,  Fig.  3),  das  bei  Bancrofti  nach  Bahr  im  Gegensatz  zu  der 
iäonstigen  Bewegungslosigkeit  der  Larve  noch  bewegt  wird. 

Das  Wurst-Stadium  zeigt  bereits  eine  beträchtliche  Differenzierung  der 
inneren  Organe  (Fig.  16)  und  in  der  reifen  Larve  (Fig.  17)  ist  die  innere 
Organisation  bis  auf  das  zurückgebliebene  Genitalorgan  bereits  vollkommen 
angelegt"';  nach  Looss  steckt  die  reife  Bancrofti-Larve  in  einer  losen  Larven- 
'^'^^h  sie  hat  sich  gehäutet,  aber  die  alte  Hülle  noch  nicht  abgeworfen. 

'  bezug  auf  die  feinere  Anatomie  und  die  Ansichten  der  verschiedenen  Autoren 
[•weise  ich  besonders  auf  die  unter  i37^  9^  124^  2^  6^  238^  17  zitierte  Literatur, 
h    '^pf^^Sereifte  Bancrofti-Larve  ist  nach  den  Messungen  der  meisten  Unter- 
üu-i-    .-^'^  "im  lang ;  Ashburn  &  Craig  geben  für  die  turnuslose  Bancrofti 
'■r  -fhilippmen  1,236—2,20,  im  Mittel  1,8  mm  an.    Die  Dicke  beträgt  nach 


Fig.  15.  Reife  Bancrofti-Larve  in 
der  Thorax-Muskulatur  einer  Mücke. 
Mikrophot.  von  FiJLLÖBORN  nach  einem  dem 
Institut  füi-  Schiffs-  und  Tropenkrankheiten 
von  Sir  Patrik  Manson  überlassenen  Prä- 
parat. 


lif'raiKr  erwähnt,  daß  einmal  in  der  Mundöffnung  einer  in  der  Mücke 

Vahri  f"  Fdarie  eine  Faser  der  Thoraxmuskulatur  steckte;  ob  es  sich  um 
'hfid  '"^  handelt,  oder  um  einen  zufälligen  Befund,  will  er  nicht  ent- 


17 
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Lebredo  0,024—0,032  mm;  nach  den  Messungen  von  Bahk,  die  sich,  auf  eir 
großes  Material  erstrecken,  kommen  aber  auch  dünnere  Exemplare  von  0,018  nur 
häufig  vor. 

Die  Anzahl  der  in  einer  Mücke  sich  entwickelnden  Filarier 
kann  sehr  groß  sein  und  Bahr  zählte  bei  einer  Dopepiinfektion  nicht  weniger  ah. 
50  in  einem  Exemplar,  von  denen  die  30  von  der  ersten  Infektion  stammonder 
über  1  nun  lang  waren ;  ebenso  zahlreiche  Infektionen  lassen  sich  auch  bt- 
Hundemikrofilarien  erzielen 


Fig.  16.  Fig!  17. 


Fig.  16.  „Wurst -  Stadium"  der  Filaria  bancrofti  (nach  Looss^'"' 
Oes.a.  der  vordere  dünnere,  Oes.p.  der  hintere  verdickte  Abschnitt  des  Oeophagus;  Ari 
Int.  Beginn  des  Chylusdarmes,  der  erst  für  eine  ganz  kui'ze  Strecke  hohl  geworde 
ist;  Int.  der  übrige  noch  solide  Teil  des  Darmes;  Ret.  Anlage  des  Eectimis;  A: 
Anus;  A^erv.  Nervensystem ;  £"0;.  Anlage  des Exkretionsapparates ;  Gen.  Genitalanlagi 
ca.  228:1. 

Fig.  17.  Nahezu  reife  Larve  von  Filaria  bancrofti  (nach  Looss'*" 
Die  innere  Organisation  ist  vollkommen  angelegt;  die  bisherige  Haut  hat  sich  vom 
Körper  abgehoben  und  steht  am  Kopfe  und  Schwänze  etwas  über  (a.H.),  die  übrige 
Bezeichnungen  wie  in  Fig.  16;  End.Int.  das  noch  blind  geschlossene  Ende  d« 
Chylusdarmes.    ca.  228  : 1. 

Wie  bereits  S.  255  bemerkt  wurde,  bleiben,  besonders  wenn  der  Mückei'  l 
Zwischenwirt  für  die  Entwickelung  der  Filarien  weniger  geeignet  ist,  eine  Anj 
zahl  davon  in  der  Entwickelung  zurück ;  aber  selbst  bei  sonst  gut  geeigneto 
Mücken  und  auch  genügend  hohen  Temperaturen  (cf.  S.  266 ff.)  kann  letzter» l 
bei  einigen  Filarien-Exemplaren  der  Fall  sein  1*0.  ; 

Während  der  Entwickelung  abgestorbene  Mikrofilarien  findet  man  öfte  ' 
aber  nicht  immer,  von  dunkelbraunen  Schollen  umgeben  i^", die  Bah  ! 
für  Chitin  anspricht.  Bei  Hundemikrofilarien  habe  ich  diese  Schollen  n  j 
bemerkt,  doch  bildet  NoE  ähnliches  von  Immitis-Entwickelungsstadien  ai 
den  MALPiGPiischen  Gefäßen  ab ;  über  die  Deutung,  die  Samson  diesen  G<  j 
büden  gibt,  vgl.  S.  256,  Anm-  *. 

D.  „Künstliche  Züchtung"  der  Filarien. 

Nach  Wellman  &  Jones  gelang  es,  in  einem  mit  Dextrose  versetzte 
Hundeserum  nach  8 — 14  Tagen  Immitis-Mikrofilarien  zu  erzielen,  die  bis  zu  | 
Zweieinhalbfachen  der  ursprünglichen  Länge  maßen.    Das  beste  Wachstum  c  ■ 
zielt  man  nach  den  Autoren  bei  Eisschranktemperatur  (12"  C),  nächstdem  au( 
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bei  40"  C,  während  Mitteltemperaturen  weniger  günstig  wären;  Balctericninfelc- 
tiou  dieser  „Kulturen"  hatte,  abgesehen  von  den  bei  Brutschrankt^emperaturen 
auf'^eliol^*'"*'"'  nicht  immer  einen  schätligenden  Effekt  (cf.  auch  S.  238). 

"  Ein  Größerwerden  von  Mikrofihirien  nach  2'/2-jiihrigem  Aufenthalt  in  der 
Blutbahu  eines  freien  Hundes  konnte,  wie  S.  237"  erwähnt,  auch  Fülleborn 
beobachten;  eine  Weiterentwickelung  im  Sinne  der  in  der  Mücke  stattfinden- 
den, wie  die  Autoren  meinen,  ist  eine  Größenzunahme  der  Mikrofilarien  jedoch 
nicht,  da  auch  bei  Iramitis  ebenso  wie  bei  den  anderen  die  Entwickelung  in  der 
Mücke  mit  einer  sehr  starken  Verkürzung  beginnt i^",  23« ;  übrigens  äußert 
sich  auch  Low^^^  in  einer  Besprechung  der  Befunde  von  Wellman  &  Jones 
in  demselben  Sinne. 

Aber  auch  die  von  Wellman  &  Jones  berichteten  Tatsachen  sind  nach 
den  un  Institut  für  Schiffs-  und  Tropenkrankheiten  zurzeit  von  Dr.  Bäch^ 
ausgeführten  Nachuntersuchungen  nicht  zu  bestätigen;  da  nur  eine  vor- 
läufige Mitteilung  der  Autoren  vorliegt,  ist  nicht  zu  ersehen,  ob  sie  die  für  die 
Messung  von  Mikrofilarien  —  die  ja  leicht  über  das  Doppelte  im  Präparat 
schrumpfen  können  —  notwendigen  Kautelen  hinreichend  beachtet  haben. 

E.  Die  Infektion  des  definitiven  Wirts  durch   die  Mücke, 

Nach  erlangter  Eeife  begeben  sich  die  Filarienlarven  nach  dem 
Lacunom  der  Mücke*)  und  wandern,  wie  1900  zuerst  Low  und 
James  bei  Bancrofti  festgestellt  haben,  durch  den  Hals  und  Kopf  hin- 
durch nach  dem  Mückenrüssel;  daß  es  die  Rüsselscheide  ist,  in  die 
sie  eindringen,  wurde  von  Ghassi  &  Noi;,  die  mit  Immitis-Material 
arbeiteten,  nachgewiesen**).  Manche  Filarien  verirren  sich  aber  dabei 


nchpJ3'  l*^"  Küsselscheide  einwandernde  Hundefilar ien.  Halb- 

scnematisch  nach  emer  Mikrophot.   Vergr.  ca.  40 : 1. 

im  Tlu dunklen  Gebilde  sind  die  FUarien ;  zum  Teil  befinden  sie  sich  noch 
bereit«  i^'^'i  ^^^^^^  wandern  gerade  durch  den  Hals  in  den  Kopf  ein,  eine  steckt 
!Ü5!!li_[^'jlcr  RuHselscheide. 

f>rechen  ^i'f  MALPiOHischen  Gefäßen  herangereiften  Ilundefilarien  durch- 

achten kann  ^  ""^^  Mikroskop  direkt  beob- 

**)  Genaueres  siehe  weiter  unten. 
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und  so  kann  mau  oft  Exemplare  iu  den  Palpeu  oder  in  den  Beinen 
finden  (Taf.  V,  Fig.  6  u.  9);  die  Bancrofti  gerät  auch  zwischen  die 
MALPiGi-iischen  Gefäße  und  Ovarien  i*",  und  Bahr  fand  sie  sogar 
im  Mückenmagen.  Die  überwiegende  Mehrzalil  gelangt  aber  zum  Platz 
ihrer  Bestimmung,  d.  h.  in  die  Rüsselscheide,  die  durch  die  massen- 
hafte Invasion  der  Würmer  so  aufgetrieben  werden  kann,  daß  das 
Stilettbündel  aus  dem  Hohlraum  des  Organs  hinausgedrängt  wird 
(vgl.  Textfig.  20  mit  Taf.  VI,  Fig.  1). 

Nach  dem  Stiche  einer  solchen  Mücke  wird  die  Rüsselscheide 
filarienfrei  gefunden,  wennschon  einzelne  Exemplare  darin  zurück- 
bleiben können.  Die  Untersuchungen  von  Bancroft  und  Annett,  But- 
ton &  Elliott  wiesen  als  mutmaßliche  Austrittsstelle  der  Filarien  auf 
die  Spitze  der  Rüsselscheide  hin,  wo  Lebredo  sie  unter  dem  Mikro- 
skop auch  tatsächlich  durch  die  ,,DuTTONSche  Membran"  austreten  sah. 
FtJLLEBGRN  kountc  den  Vorgang  bei  dem  Stiche  mit  Hundefilarien 
infizierter  Mücken  genau  verfolgen,  und  die  Larven  später  in  der 
Haut  nachweisen ;  aus  seinen  Versuchen,  die  durch  Bahr  (der  mit 
Bancrofti  arbeitete)  bestätigt  wurden,  geht  hervor,  daß  das  Einbohren 
durch  die  intakte  Haut  hindurch,  ohne  "Beuntzung  des  Sticli- 
kanals,  erfolgen  kann. 


Die  Idee,  daß  die  Filarienlarven  durch  deu  Stich  von  Mücken,  iu  dere  | 
Brustmuskulatur  sie  ja  Manson  schon  1877  entdeckt  hatte,  übertragen  werde  j 
könnten,  stammt  von  Th.  L.  Bancroft  der  eine  solche  Vermutung  schon  18b  I 
(zit.  nach  äußerte  und  sie  1899     wiederholte,  als  er  nach  mehr  als  2(. 

jähriger  Pause  die  Experimente  von  Manson  wieder  aufnahm  und  durch  tref  j 
liehe  Untersuchungen  sehr  wesentlich  erweiterte.  In  Mücken,  die  er  nach  Londc  i 
sandte  und  die  Low  auf  Schnittserien  studierte,  wurde  die  Wanderung  j 
Bancrofti-Filarien  zum  Rüssel  festgestellt.  Gleichzeitig  untersuchte,  zwar  ui 
abhängig  von  Low,  aber  ebenfalls  angeregt  durch  die  Hyjwthese  l3ANCR0n  : 
James"!  in  Indien  die  Kopf  teile  mit  Bancrofti  infizierter  Mücken  und  koun  , 
dabei  lebende  Larven  in  der  Rüsselscheide  beobachten,  wennschon  er  glaubte,  f  ' 
im  Saugrohr  des  Mückenrüssels  gesehen  zu  haben*). 


*)  James  spricht  in  dem  Text  von  dem  Eindringen  der  Larven  m  d 
„Labrum"  (nicht  Labium),  doch  scheint  mir  aus  seiner  Beschreibung  und  o 
beigefügten  Zeichnung  unzweideutig  hervorzugehen,  daß  er  sie  latsaclilicli  in  < 
Rüsselscheide  gesehen  hat. 
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Ueber  den  Modus,  wie  die  Filarien  beim  Miickensticlie  in  den 
A,.  definitiven  Wirts  gelangten  -  denn  daß  dies  geschehe,  war  durch  jene 
firobachtung  äußerst  wahrscheinlich  geworden  -  waren  die  Ansichten  getei  t 
R^NCKOFT'^  hatte  sich  ursprünglich  dahin  geäußert,  daß  die  Filarien  vielleicht 
iTr,  Opsoohaffus  der  Mücke  durchbrächen  und  im  Rüssel  hinabwanderten, 
pfne  Hypothese,  die  sich  ungefähr  mit  der  späterhin  von  Öamjjon  vertretenen 
^pokt  'und  letztere  mag  daher  vorweg  gleich  besprochen  werden,  ^ambon 
nrhm  an  daß  der  Aufenthalt  der  Filarien  in  der  Rüsselscheide  vielleichtJ 
Phpnso  zufällig  sei  wie  der  in  den  Palpen  und  daß  möglicherweise  die  iMlarien 
sich' an  der  Hypopharynxwurzel  in  die  Mundhöhle  der  Mücken  hindurchbohrten 


Fig.  20.  Durchschnitt  durch  einen  normalen  (nicht  mit  Filarien 
infizierten)  Stegomyia-Rüssel.    Halbschematisch  nach  einer  Mikrophot. 

Man  erkennt  rechts  die  große  Höhle  der  Rüsselscheide  (Labium)  mit  Nerven - 
und  Trachealstämmen ;  da  diese  Höhle  mit  dem  Körperinneren  der  Mücke  in  offener 
Verbindung  steht  (vgl.  Fig.  18),  können  die  Filarien  ohne  weiteres  hineingelangen. 
Die  Rüsselscheide  umschließt  als  fast  geschlossene  Rinne  das  „Stilettbündel", 
auf_  dessen  Durchschnitt  das  weite  Lumen  der  Blutsaugröhre  (Labrum)  am  auf- 
fälligsten ist.  Hinter  (nach  rechts)  der  letzteren  liegt  in  Gestalt  eines  Schilfblatt- 
Querschnittes  der  Hypopharynx  mit  dem  Speicheldi'üsenkanal;  neben  dem  Hyj^o- 
pharynx  und  der  Blutsaugröhre  befinden  sich  außerdem  die  Durchschnitte  der 
Maxillen  und  Mandibeln,  die  als  Haftapparate  beim  Einstich  dienen.  Die  Form 
der  Stilettbündelspitze  ist  aus  Fig.  19  ersichtlich. 


und  von  dort  in  dem  Blutsaug rohr  hinabstiegen.  Die  Hypothese  ist  in 
dieser  Form  schon  an  sich  wenig  plausibel,  da  die  Filarien  gegen  den  angc- 
■"?enen  Blutstrom  anschwimmen  müßten;  die  Annahme  von  Eysell^^,  daß  die 

ilancn  aus  der  Brustmuskulatur  vielleicht  in  die  Flugblasen  und  den  „Vor- 
ratsmagen"  der  Mücke  einwanderten  und  dann  zugleich  mit  deren  Inhalt  — 
uer  sich  bei  Beginn  des  Saugaktes  nach  Schaudinn^is  ja  in  die  Stichwunde 

ntieert  in  die  Haut  gespritzt  werden  könnten,  würde  diese  Schwierigkeit 
z  I    i-r^"''  ^^^"^'^'gcn.    Aber   auch   dann   bliebe,   wie   Penel   hervorhebt,  nocii 

''erklären,  warum  nach  dem  Stich  gerade  die  Rüsselscheide  filarien- 
'eer  gefunden  wird. 

..     Low  1*0  glaubte,  daß  die  Basis  der  Rüssel  sc  beide  von  den  Mikro- 
™n  durchbohrt  würde  und  letztere  so  zwischen  die  Rüsselscheide  und 
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das  Stilettbündel  gerieten;  wie  aber  NoE^^o  betonte,  geht  aus  Lovvs  Zeich- 
nungen hervor,  daß  sich  die  Filarien  innerhalb  der  Rüsselscheide  befinden 
und  das  gleiche  hatten  Ghassi  &  Noe''''  und  Noe'''''  für  die  von  ihnen  unter- 
suchte Imniitis  des  Hundes  festgestellt  (und  übrigens  ja  auch  James  bei  Ban- 
crofti  abgebildet).  Gkassi  und  Noe  nahmen  an,  daß  die  beim  Saugakt  ja  nicht 
in  die  Haut  eindringende,  sondern  stark  zurückgekrümmte  Rüsselscheide  (cf. 
Taf.  VI,  Fig.  2)  dabei  infolge  der  unnatürlichen  Äuftreibung  durch  die  Larveh 
an  ihrer  dünnen  Dorsalseite  in  der  Umbiegungsstelle  platzte  und  so  die  l'ilarien 
zwischen  die  Stilettbündel  entleert  würden,  denen  folgend  die  Würmer  in  die  Haut 
gelangten.  Noe  i90  T.-if.  xx,  Kig.  21  bildet  die  Ruptur  der  Rüsselscheidenwandung  auch 
ab*);  in  späteren  (1903)  Untersuchungen mit  infizierten  Mücken,  deren  R,üssel- 
scheide  er  zwangsweise  unter  Kochsalzlösung  in  Saugstellung  gebracht  hatte, 
glaubte  er  sich  überzeugt  zu  haben,  daß  bei  nicht  allzu  starlcer  Filarien-Auf- 
reibung  der  Rüsselscheide  die  Ruptur  ihrer  dorsalen  Lamelle  tiefer,  und  zwar 
in  der  Höhe  der  Züngelchen-Basis  und  in  deren  Mitte  erfolgte  (cf.  Lit.-Nr.  191, 
S.  449,  Fig.  b  und  c).  Auf  die  von  Noe  für  sich  und  Grassi  erhobenen 
Prioritätsansprüche  und  deren  sehr  scharfe  Abweisung  zugunsten  der  englischen 
Forscheres»  gehe  ich  hier  nicht  ein. 

Der  erste,  der  experimentell  den  richtigen  Weg  wies,  war  wiederum 
Bancroft^^^  welcher  bei  seinen  Versuchen,  wennschon  nur  unter  Deckglas- 
druck, die  Mikrof ilarien  an  der  Spitze  der  Rüsselscheide  austreten  sah  und 
diese  Stelle  als  die  normale  Austrittspforte  ansprach  ;  in  demselben  Jahre  (1901) 
und  offenbar  unabhängig  davon  publizierten  Annett,  Dutton  &  Elliott  ihre 
sehr  genauen  Untersuchungen  über  den  Bau  der  Rüsselscheide  und  kamen  da- 
durch ebenfalls  zu  der  Ueberzeugung,  daß  die  Spitze  der  Rüsselscheide,  da 
sie  durch  eine  nur  ganz  dünne  Haut  (,,DuTT0Nsche  Membran"')  abgeschlossen 
würde,  „äußerst  wahrscheinlich"  die  Durchbruchstelle  für  die  Mikrofilarien  sei. 


Fig.  21.  Filarien  aus 
der  Spitze  der  Mückem 
rüsselsclieide  auf  die  Haut 
austretend.  Halbschematisch 
nach  einer  Mikrophot.  (deren 
Original  siehe  in  der  unter  8G 
zit.  Arbeit) ;  Vergr.  ca.  250 : 1. 

aa  Stilettbündel  (zum  Teil 
in  der  Haut  steckend) ;  h  Spitz« 
der  Rüsselscheide  mit  den  aus« 
tretenden  Filarien ;  c  abgeschnitJ 
tene  Haare,  die  in  den  Haan 
bälgen  {d)  stecken.  Vgl.  hierzu 
Taf.  VI  Fig.  2. 


Die  Richtigkeit  dieser  Ansicht  wurde  1905  durch  LebredoI^*  erwiesen,  de 
das  Austreten  von  Mikrofilarien  an  der  Rüsselscheidenspitze  unter  dem  INIikro 
skop  beobachten  konnte,  wenn  diese  angefeuchtet  war  und  gleichzeitig  durcl 
gelindes  Erwärmen  die  Agilität  der  Larven  gesteigert  wurde**);  diese  Versuch 
fanden  ohne  Deckglas  statt,  waren  also  im  Gegensatz  zu  den  älteren  voj 
Bancroft  einwandfrei.  Fülleborn ''8,  so  kam  unabhängig  von  Lebredo  nrbei' 
tend  zu  denselben  Ergebnissen.    Er  konnte  ferner  das  Austreten  der  Filarie) 


*)  Unter  künstlichen  Bedingungen  sah  auch  ich  an  der  dorsalen  Lamell 
der  Rüsselscheide  Ruptur  mit  Filarien-Austritt  eintreten jedoch  ist  diese 
Modus  augenscheinlich  nicht  der  normale. 

**)  Ist  einmal  der  erste  Wurm  durchgebrochen,  so  folgen  die  anderen  meif 
schnell  hinterherist,  vorausgesetzt,  daß  genügend  Flüssigkeit  vorhanden  is 
sonst  verklebt  die  Oeffnung  leicht  wieder  so.  Auch  das  Austreten  an  zwe 
Perforationsöffnungen  gleichzeitig  wird  beobachtet  und  ist  zuerst  von  Lebred 
abgebildet  worden.   Das  Kopfende  der  Filarien  ist,  wie  die  früheren  üntersucür 
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auf  die  Haut  währeud  des  Saugaktes  infizierter  Mücken  direkt  beobaclitcn  und 
deu  "cuaueu  Situs  nach  Abtöten  der  saugenden  Mücke  mittels  Elektrizität  in 
Cellofdiuschuitteu  fixieren  (Tai.  VI,  Fig.  2  uiid  Textfig.  21).  Indem  er  ferner 
den  SiUigakt  infizierter  Mücken  unter  dem  Mikroskope  unter  verschiedenen  Be- 
dino'uao-en  erzwang,  kam  er  zu  dem  Ergebnis,  daß  letzterer  (anscheinend  infolge 
des°du°ch  die  Füllung  des  Mückeuabdomens  im  ganzen  Körper  zunehmenden 
Druckes,  vielleicht  auch  infolge  der  Krümmung  und  sonstigen  Positionen  der 
Rüsselbcheide  beim  Saugakt)  das  Austreten  der  Filarien  begünstige,  zumal  die 
notwendige  Befeuchtung  der  Rüsselscheidenspitze  und  eine  höhere  Temperatur 
beim  Saugen  der  Müc^e  auf  der  Haut  des  Opfers  unter  natürlichen  Bedmgungen 
vorhanden  wären. 

Eine  „chemotaktische",  das  Austreten  der  Filarien  begünstigende  Wirkung 
von  Serum  oder  Schweiß  findet  nach  Fülleborn  im  Gegensatz  zu  den  An- 
sichten von  Manson  1^'',  Low  und  anderen  nicht  statt.  Zwar  können  sich 
die  Filarien,  wenn  den  Mücken  kein  Blutmahl  gereicht  wird  (bei  künstlicher 
Fütterung  mit  Bananen  etc.),  wie  zuerst  Bancroft^^  gezeigt  hat,  viele  Wochen 
in  den  Mücken  halten ;  es  kann  aber  auch  ohne  den  Saugakt  an  Mensch  oder 
Tier  zu  einem  Verschwinden  der  Filarien  aus  der  Rüsselscheide  kommen, 
wie  es  schon  Grassi  &  NoE  gefunden  hatten.  Da  solche  Versuche  von  Fülle- 
born auch  mit  vorher  in  Narkose  auf  die  Infektion  ihrer  Rüsselscheide  unter- 
suchten Mücken  ausgeführt  wurden,  ist  der  Einwand  nicht  stichhaltig,  daß  es 
sich  dabei  vielleicht  um  von  vornherein  nicht  mit  Filarien  behaftete  Exemplare 
gehandelt  hätte ;  von  Bahr  9  Tage  lang  mit  Bananen  gefütterte,  infizierte  Mücken 
hatten  nach  dieser  Zeit  ebenfalls  keine  Filarien  in  der  Rüsselscheide.  Ob  nach 
dem  Saugen  an  Bananen  evt.  Filarien  in  der  Rüsselscheide  gefunden  werden  oder 
nicht,  hängt  offenbar  von  Zufälligkeiten  ab;  vor  allem  aber  wird  außer  der 
Feuchtigkeit  der  Nahrung  die  Temperatur  einen  entscheidenden  Einfluß  haben. 

Anderseits  kam  Fülleborn  im  Gegensatz  zu  den  Ansichten  von  Lebredo 
zu  dem  Ergebnis,  daß  beim  Saugen  nicht  immer  alle  Filarien  Zeit 
finden,  die  Rüsselscheide  zu  verlassen,  so  daß  die  Infektion  meh- 
rerer Personen  durch  dieselbe  Mücke  möglich  ist. 

Wie  bereits  oben  angedeutet,  dringen  die  Filarien  offenbar  in  der  Art  der 
Ankylostomenlarven  in  die  Haut  ein*)  und  nicht  durch  den  Stichkanal,  da 
dieser  —  wenigstens  während  des  Saugaktes  —  durch  das  Stilettbündel  fest  tam- 
poniert wird;  jedenfalls  können  sie  nachweislich  auch  dann  in  die  Haut  eindringen, 
wenn  gar  kein  Mückenstich  stattgefunden  hat^o,  8s^9_  Bahr  sah 
aus  der  Mücke  herauspräparierte  und  auf  den  Handrücken  einer  Versuchs- 
person**) gebrachte  Bancroftilarven  sich  nach  einigen  konvulsivischen  Bewe- 
gungen „mit  blitzartiger  Schnelligkeit"  in  die  Oeffnung  der  Drüsengänge  ein- 
bohren; Fülleborn  nahm  auf  Grund  seiner  Hundefilarienversuche  an,  daß 
das  Eindringen  immerhin  eine  gewisse  Zeit  in  Anspruch  nähme,  jedoch  spielt 
auch  hierbei  die  Temperatur  sicher  eine  sehr  wichtige  Rolle  (Bahr  experimentierte 
bei  dem  wärmeren  Klima  der  Fidji-Inseln). 

Wieweit  es  bisher  gelungen  ist,  durch  Mückenstiche  die  In- 
fektion des  definitiven  "Wirtes  mit  erwachsenen  Würmern  zu  er- 
zielen, wird  auf  Seite  269  besprochen. 

Die  ältere  MANsoNsche  Hypothese,  daß  die  Infektion  durch 
Trinkwasser  erfolge  —  in  das  die  Mücken  bei  der  Eiablage  oder  sonst- 
wie gerieten  und  deren  Filarien  dann  ins  Wasser  entschlüpften  —  wai' 
unter  den  damaligen  Voraussetzungen,  daß  die  Mücken  überhaupt 
•nur  einmal  im  Leben  Blut  saugten,  fast  unabweisbar.  BancroftH 
^jachte^^ch  an  die  Möglichkeit,  daß  mit  zerquetschten  Mücken 

angaben,  in  der  Rüseelscheide  zwar  gewöhnlich  nach  vorn  gerichtet,  die  Würmer 
sonnen  jedoch  m  der  Rüsselscheide,  die  genügend  Platz  zum  Umkehren  bietet, 
um  und  her  wandern  und  ziehen  sich  manchmal  nach  dem  Kopf  der  Mücke 
nm  w^ieder  daraus  zurück  so. 

S  2C-^\  übrigens  bereits  EysellSs  neben  seiner  anderen  Hypothese  (siehe 
wHfrnni  gewissem  Sinne  auch  BancroftI^  (siehe  weiter  unten)  in  Er- 

wägung gezogen  hatte. 

volunfj         Versuchsperson,  die  sich  freiwillig  hierzu  erbot  („a  person  who 
selbst   p  w  V      P^^'Pose"),  war,   wie  mir   v.  Prowazek  mitteilte,  Bahr 
i-.  er  nat  diesen  Heroismus  in  seinen  Publiicationcn  allerdings  verschwiegen. 
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beim  Essen  oder  Trinken  in  den  Mund  gelangte  Larven  sich  viel- 
leiclit  direlit  in  die  Schleimhäute  einbohren  könnten  und  so  der 
schädigenden  Wirkung  der  Verdauungssäfte  entgingen. 

Gegen  die  Trinkwassertheorie*)  spricht  schon  die  Tatsache,  daß 
sich  die  infektionsfähigen  Filarieniarven  in  Wasser  nicht  halten, 
sondern  nach  einigen  Stunden**)  zugrunde  gehen  und  noch  viel 
schneller  im  Magensaft  so ;  dagegen  halten  sie  sich  im  Serum  minde- 
stens 36  Stunden  80,  was  darauf  hindeutet,  daß  letzteres  ihr  physio- 
logisches Medium  ist.  Ueberdies  sinken  die  Larven  im  Wasser  zu 
Boden  und  kommen  schon  dadurch  für  Trinkwasser  wenig  in 
Betracht.  Präpariert  man  die  Larven  nicht  heraus,  sondern  bringt 
sie  mit  den  infizierten  Mücken  ins  Wasser***),  so  findet  man  sie 
nach  BancroftIi  nach  24  Stunden,  nach  Lebredo  (auch  bei  völlig 
intalvtem  Chitinpanzer  der  Mücke)  nach  24—28  Stunden  abgestorben; 
überhaupt  überleben  die  Filarien  nach  Bancroft  die  sie  beherbergende 
Mücke  nicht  länger. 

Die  Wasserübertragung  findet  zwar  noch  Verteidiger  (Maitland^^^ 
und  andere)  und  auch  in  der  neuesten  Auflage  des  MANsoNSchen  Lehr- 
buches wird  ihre  Möglichkeit  offen  gelassen.  Daß  eine  Infektion 
mittelst  Wassers  oder  Nalirungsmitteln  durch  direktes  Einbohren  der 
Larven  in  die  Mundschleimhaut,  wie  es  Bancroft  ^  in  Erwägung  zog 
(eventuell  auch  beim  Baden  durch  die  Haut  hindurch)  stattfinden 
könnte,  ist,  rein  theoretisch  betrachtet,  ja  denkbar.  Nach  dem 
heutigen  Stande  unserer  Kenntnisse  sind  wir  aber  andererseits  bei 
den  so  überaus  geringen  Chancen  einer  solchen  „Wasserinfektion" 
und  den  so  günstigen  hei  direkter  Uebertragung  durch  den  Mücken- 
stich, wohl  zu  der  Behauptung  berechtigt,  daß  die  Infektion  durch 
Trinkwasser,  Nahrungsmittel  oder  Baden,  wenn  überhaupt,  so  doch 
sicher  nur  eine  ganz  und  gar  verschwindende  Rolle  spielen  wird: 
praktisch  können  wir  sie  jedenfalls  getrost  gleich  Null 
betrachten. 

F.  Einwirkung  der  Temperatur  auf  die  Filarienentwickelung  in  der 
Mücke  und  bei  der  Infektion  des  Menschen. 

Sämtliche  Autoren  stimmen  darin  überein,  daß  die  Entwickelung 
der  Filarien  in  der  Mücke  sehr  wesentlich  von  der  Außentemperatur 
beeinflußt  wird.  So  reifte  die  Bancrofti-Larve  nach  BancroftsII 
in  Australien  angestellten  Versuchen  gewöhnlich  in  16 — 17  Tagen 
in  der  Mücke  aus,  in  einer  besonders  kalten  Periode  nahm  die  Ent- 
wickelung aber  35  Tagef)  in  Anspruch.    Loossi^^  gibt  an,  daß  im 


*)  Geschichtliches  hierüber  siehe  bei  Penel. 

**)  Nach  Bancroft  leben  die  Larven  in  Wasser  3 — 4,  nach  Lebredo 
bis  18,  nach  Bahr  nicht  über  7  und  nach  einer  Notiz  bei  Penel  2—3  Stunden. 
Eintrocknen  vertragen  diese  Stadien  ebensowenig  wie  die  des  zirkulierenden 
Blutes  80. 

***)  Nach  Bancroft  und  Lebredo  bohren  sich  die  Larven  dabei  nicht 
aus  der  Mücke  heraus;  es  ist  aber  eigentlich  nicht  einzusehen,  warum  dies  bei 
genügend  hoher  Temperatur  nicht  ebenso  wie  unter  dem  Mikroskop  ge- 
schehen sollte. 

t)  In  der  von  Rodenwaldt  und  mir  verfaßten  Zusammenstellung  über 
die  Filarien  in  der  EuLENBURGschen  Realcnzyklopädie'^2  an  der  entsprechen- 
den Stelle  völlig  sinnentstellend  und  falsch  zu  lesen:  „Die  Tatsache  aber,  daß 
Bancroft  in  Australien  bei  einem  relativ  heißen  [statt  kalten]  Klima  die 
Entwickelung  in  der  Mücke  erst  in  44  [statt  35]  Tagen  sah  etc."   Wie  leider 
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äo-yptisclieii  Winter  die  Filarienlarven  zum  Teil  erst  nach  41  Tagen 
reif  wurden.  Auch  Lebredo  betont  den  Einfluß  der  Wärme  auf  die 
Entwickelungszeit ;  bei  Experimenten  mit  derselben  Mückenart  wurde 
in  Havana  bei  einer  Mitteltempcratur  von  25,5  o  C  in  15  Tagen,  bei 
einer  von  21,8  o  C  in  19—23  Taigen  die  Ausreifung  der  Bancrofti- 
Larvc  erreicht.  Bahr  hatte  entsprechende  Resultate  bei  seinen  mit 
Stegomyia  pseudoscutellaris  und  der  turnuslosen  Bancrofti  ausge- 
führten Versuchen :  Zwischen  Juli  und  November  vollzog  sich  auf 
den  Fidji-Inseln  die  Entwickelung  erst  in  21  Tagen,  im  November 
und  Dezember  bei  einer  um  etwa  5^  F  (ca.  3°  C)  höheren  mitt- 
leren Maximal temperatur  in  13  Tagen,  in  einzelnen  Fällen  sogar  in 
10  Tagen*).  Die  Zeit  von  10  Tagen  ist  der  schnellste,  mir  be- 
kannte Termin,  in  dem  die  Ausreifung  in  der  Mücke  bisher  für  die 
Bancrofti-Larve  beobachtet  wurde;  für  Westindien  gibt  Low  111/2 
Tage,  James  für  Britisch-Indien  12 — 14  Tage  an. 

Aehnliche  Resultate  wie  die  oben  von  Bancrofti  mitgeteilten 
hatte  FtiLLEBORN^o  bei  der  Repens  des  Hundes  in  Anopheles  maculi- 
pennis.  Bei  26°  C  (,,Tropenzinimer")  waren  nach  13  Tagen,  viel- 
leicht schon  nach  10  Tagen,  Filarien  in  der  Rüsselscheide  vorhanden. 
Andere  Anophelen  derselben  Versuchsserie  wurden  bei  warmer  Zim- 
mertemperatur (ca.  20 — 21 0  C)  gehalten  und  diese  zeigten  am  4.  Tage 
die  Filarien  noch  in  dem  langen  dünnen  Anfangsstadium  in  den  Mal- 
piGHischen  Gefäßen,  nach  20  Tagen  waren  die  Larven  noch  im 
„Wurst-Stadium"  und  keine  war  ausgereift.  Bei  einer  anderen  Ver- 
suchsreihe waren  die  Filarien  bei  Zimmertemperatur  nach  10  Tagen 
nur  so  weit  herangewachsen,  wie  im  ,, Tropenzimmer"  in  5  Tagen: 
wurden  sie  dann  aber  bei  ca.  26  ^  C  gehalten,  so  erfolgte  ihre  Weiter- 
entwickelung in  normaler  Weise  und  nach  7-tägigem  Aufenthalte 
bei  dieser  Temperatur  durchbrachen  sie  die  MALPiGHischen  Gefäße**). 
Also  auch  in  bezug  auf  zeit  weiseTemperaturerniedrigun  gen 
scheinen  sich  die  Filarien  ähnlich  wie  die  Malariaparasiten  in  der 
Mücke  zu  verhalten  ***). 

Die  klimatischen  Einflüsse  sind  aber  nicht  nur  für  das  Reifen 
der  Filarien  in  der  Mücke  von  Bedeutung,  sondern  werden  auch 
für  das  Zustandekommen  der  Infektion  des  definitiven  Wirtes 
eine  wichtige  Rolle  spielen.   Denn  nur  bei  genügend  hoher  Tem- 

noch  so  mancher  andere  Fehler  in  den  von  mir  verfaßten  Abschnitten  dieser 
Arbeit  ist  dies  darauf  zurückzuführen,  daß  ich  die  Korrekturen  meiner  Filarien- 
arbeiten  aus  den  Jahren  1908/09  nicht  durchsehen  konnte,  da  ich  mich  damals 
m  der  Südsee  befand. 

*)  Genaueres  siehe  im  Original  (Lit.  Nr.  9). 

**)  Nach  den  Untersuchungen  von  Bernard  &  Bauche  (cf.  S.  265/66,  Anm.). 
cue  in  Indochina  experimentierten,  fand  bei  Temperaturen  zwischen  23—31  °  C 
eine  Ausreifung  von  Repens-Mikrofilarien  nur  bei  einem  Teil  der  Stegomyien 
statt  und  dauerte  dann  15  Tage,  während  sie  bei  31—35°  C  nach  9  Tagen  voll- 
enclet  war;  es  erscheint  danach  fast,  als  ob  die  Repens  in  dem  warmen 
JVHma  von  Indochina  höhere  Temperaturen  beanspruchte  als  es  bei  dem 
Italienischen  Repens-Material,  mit  dem  Fülleborn  in  Hamburg  ar- 

Pil  .  Die  Temperatur  ist  demnach  für  die  Schnelligkeit  der  Reifung  der 
aurh'T  t  Mücke  in  allererster  Linie  entscheidend.  Ob  aber  daneben  nicht 
lun^  '  •/  ^^^"j'^.'?^'^''''^  einem  weniger  geeigneten  Mückeuwirt  die  Entwicke- 
bishß  ■  I*''^  '"^"^^^  kann  111,  ist  damit  noch  nicht  ausgeschlossen,  wenn  audh 
»iiei  nicht  erwiesen;  nach  Fülleborn «0  treten  Repens-Larven  bei  Stegomyia 
.^-^^""^^  sP^'^e"'  in  die  Rüsselscheide  ein  als  bei  dem  optimalen 
^«isciionwirt  Anopheles  maculipennis  (cf.  S.  265/66.  Anm.). 
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peratur  sind  die  Würmer  —  ganz  wie  die  Anlcylostomen-Larven  — 
agil  genug,  um  die  Rüsselscheide  und  dann  die  Haut  zu  durch- 
bohren. Auch  der  Feuchtigkeitsgrad  der  Luft  dürfte  nicht  ohne 
Bedeutung  sein,  indem  die  Schweißsekretion  dadurch  beeinflußt  wird, 
und,  wie  oben  ausgeführt,  Befeuchtung  der  Rüsselscheidenspitze  für 
das  Austreten  der  Filarien  wesentlich  ist.  Feuchtwarme  Monate,  in 
denen  sich  die  Lebensbedingungen  ja  auch  für  die  Mücken  am  günstig- 
sten gestalten  sind  daher  die  für  die  Filarieninfektion  am  meisten 
in  Betracht  kommenden  Abschnitte  des  JaJires. 

II.  Andere  Stechinsekten  als  Zwischenwirte. 
A.  Stechfliegen. 

Bei  Filaria  loa  waren  sämtliche  Versuche  2, 150^  8i^  sie  auf  irgend- 
welche Mücken  zu  übertragen,  absolut  negativ,  und  ebenso  solche, 
die  mit  den  von  Low^^o  gjg  mögliche  Ueberträger  in  Betracht  ge- 
zogenen Ornithodorus  moubata  und  Flöhen  angestellt  wurden  ^i. 

Manson162  vermutete  infolge  des  Diurna-Turnus  der  Larven,  daß 
ein  am  Tage  stechendes  Insekt,  vielleicht  eine  Fliege,  der  Ueber- 
träger sei  und  dachte  an  die  „Mangrove-Fliegen",  speziell  an  Chry- 
sops  dimitiatus.  Diese  Vermutung  Mansons  hat  sich  bewahrheitet. 
Während  frühere,  mit  anderen  Stechfliegenarten  angestellte  Ver- 
suche 81  88  negativ  waren,  ist  es  LeiperI^o  jüngst  gelungen,  nach- 
zuweisen, daß  die  Metamorphose  der  Loa-Larve  in  den  Speicheldrüsen 
von  Chrysopsarten  stattfindet ;  wie  mir  Dr.  Low  und  Dr.  Leiper  mit- 
teilten, wurde  die  Infektion  bei  Ch.  dimitiatus  (cf.  Fig.  34,  S.  310) 
und  silacea  nachgewiesen,  jedoch  sei  Stomoxys  als  Ueberträger  auszu- 
schließen. Da  die  Gattung  Chrysops  kosmopolitisch  ist.  Loa  aber 
ein  recht  begrenztes  Verbreitungsgebiet  besitzt,  ist  vielleicht  nur  eine 
Anzahl  von  Chrysopsarten  zur  Uebertragung  geeignet. 

Von  Filarienübertragungen  durch  Stechfliegen  be- 
richtet auch  ]Sroi;i92j  nach  ihm  wird  Setaria  labiato-papillosa 
durch  Stomoxys  übertragen,  jedoch  hält  Ransom  eine  Verwechslung  der 
von  Noi;  in  Stomoxys  gesehenen  Larven  mit  denen  einer  Habronema- 
art*)  nicht  für  ausgeschlossen. 

Für  Onchocerca  volvulus  werden  ebenfalls  Stechfliegen  als 
Ueberträger  in  Betracht  gezogen  und  Brumpt^i  denkt  speziell  an 
Glossinen;  für  die  nahe  verwandte  Onchocerca  gibsoni  der 
Rinder  wird  von  Cleland  Stomoxys  als  mutmaßlicher  Ueberträger 
angesehen.  Bisher  sind  die  Mikrofilaxien  von  Volvulus  aber  überhaupt 
noch  nicht  einwandfrei  in  der  Blutzirkulation  nachgeAviesen  worden 
(cf.  S.  320),  sondern  nur  in  den  Lymphspalten  des  bindegewebigen 
Wurmtumors,  so  daß  man  im  Hinblick  auf  die  Uebertragung  von 
Acanthoheilonema  grassi  durch  Zecken  (siehe  unten)  auch  bei  Oncho- 
cerca an  diese  denken  könnte,  wenn  die  Beobachtungen  von  Cleland 
bei  0.  gibsoni  nicht  gegen  eine  Zeckenübertragung  sprächen  (cf.auch  Anm.). 

*)  Habronema  ist  eine  Oncliocerca  nahe  verwandte  Gattung,  die  im  Magen 
von  Pferden  etc.  lebt  und  deren  mit  dem  Kot  entleerte  Brut  in  Fliegenlarvcn 
heranreift  217a.  Die  ebenfalls  in  diese  Gruppe  gehörige  Spiroptera  sanguinolenta 
des  Hundes  und  die  von  Fibigbr  im  Rattenmagen  angetroffenen  (und  in  letzterem 
zu  papillomatösen  resp.  carcinomatösen  Wucherungen  führende)  Spiroptera-Art 
werden  in  gleicher  Weise  durch  verschluckte  Sdiaben  (roriplaneta)  übertragen. 
Schon  aus  diesen  Analogien  ist  auch  für  Onchocerca  ein  Arthropodonzwischcnwirt 
äußerst  wahrscheinlich. 
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B.  Zecken,  Flöhe  und  andere  Blutsauger. 

Grassi  &  Calandrucio  2'i  geben  an,  daß  sich  eine  Hunde- 
mikrofilarie,  wahrscheinlich  die  von  Recondita,  in  Flöhen  und  Zecken 
weiterentwickeln  soll.  Nach  Noiii^^  hat  es  sich  bei  diesen  Zecken- 
experinienten  aber  wahrscheinlich  nicht  um  Microfilaria  recondita, 
sondern  um  die  Mikrofilarie  von  Acanthocheilonema  grassi  ge- 
handelt, eine  570  h  lange  und  12,5  h  dicke,  gescheidete  Mikrofilarie 
italienischer  Hunde,  welche  nicht  in  der  Blutzirkulation  ange- 
troffen wird  und  wegen  ihrer  Größe  auch  gar  nicht  im  Blute  zirku- 
lieren könnte.  Ueberträger  dieser  Mikrofilarie  ist  nach  No£;  die  Zecke 
Rhipicephalus  sanguineus,  und  zwar  in  beiden  Geschlechtern;  da  die 
Zecken  außer  Blut  auch  reichlich  Lymphe  saugten,  könne  die  Auf- 
nahme der  Mf.  grassi  in  den  Zeckenmagen  erfolgen. 

Auch  für  Perstans  glaubte  man,  Entwickelung  in  der  Zecke 
Ornithodorus  moubata  nachgewiesen  zu  'haben,  jedoch  dürfte  es  sich 
bei  den  für  Entwickelungsstadien  von  Filarien  angesprochenen  Ge- 
bilden nicht  um  solche  gehandelt  haben;  die  Uebertragungsv ersuche 
mit  Flöhen,  Sandflöhen,  Läusen  und  Simulien  waren  bei  Perstans  resp. 
Demarquayi  negativ,  während  in  Mücken,  wie  oben  bereits  erwähnt, 
beginnende  Entwickelung  konstatiert  wurde.  (Genaueres  siehe 
S.  312/13  u.  315.) 

Nachgewiesen  ist  demnach  für  die  Blutmikrof ilarien 
des  Menschen  eine  Weiterentwickelung  nur  in  Mücken 
und  Stechfliegen.  Ueber  die  völlig  abweichende  Entwickelung 
von  Dracunculus  medinensis  siehe  S.  324  ff. 


III.  Die  Ausreifung  der  Filarien  im  definitiven  Wirt. 

Ueber  durch  Stiche  infizierter  Mücken  gelungene  Immitis-Infek- 
tion  von  Hunden,  bei  negativem  Befunde  nach  Verschlucken  solcher 
Mücken,  berichteten  zuerst  Grassi  &  Noe,  jedoch  wurde  die  Beweis- 
kraft ihrer  Experimente  angefochten  239^  i99. 

Nach  Bancroft13  hatten  seine  anscheinend  einwandfreien  Ueber- 
tragungsversuche  mit  Immitis  durch  den  Stich  infizierter  Mücken 
folgende  Ergebnisse:  Etwa  9  Monate,  in  einem  Falle  S^/g  Monate, 
nach  den  infektiösen  Mückenstichen  fanden  sich  Mikrofilarien  im 
Blute  der  Versuchshunde;  nach  8  Monaten  wurde  sie  noch  nicht 
nachgewiesen.  Nach  7  Monaten  wurden  bei  der  Sektion  im  Herzen 
erwachsene  Würmer,  aber  ohne  reife  Embryonen  gefunden;  nach 
9  Monaten  daselbst  angetroffene  Würmer  waren  völlig  geschlechtsreif. 
Ein  Hund,  der  von  70  Mücken  gestochen  worden  war,  hatte  32 
reife  Würmer  im  Herzen,  und  zwar  genau  so  viele  cf  wie  9-  Halb- 
erwachsene Würmer  fand  Bancroft  in  der  Lunge. 

Auch  Dirofilaria  repens  scheint  nach  Bernard  &  Bauche  ca. 
1  Jahr  zur  Vollentwickelung  nötig  zu  haben,  jedoch  kann  Setaria 
labiato-papillosa  der  Rinder  und  Pferde  nach  denselben  Autoren 
schon  in  ca.  3  Monaten  ausreifen. 

In  bezug  auf  die  Reifungszeit  der  Filarien  des  Men- 
schen sind  wir  auf  gelegentliche  klinische  Beobachtungen  angewiesen. 

T  -'^I^f-ria  loa  ist,  wenn  sie  sich  ca.  ein  Jalir  nach  der  mutmaßliclien 
intektionsgelegenheit  zuerst  unter  der  Haut  resp.  der  Conjunctiva 
oemcrkbar  macht,  fast  ausgewachsen,  jedoch  anscheinend  erst  erheb- 
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lieh  später  geschlechtsreif  269,  igt  i53a ;  sicher  kann  dies  aber  nacli 
ca.  3 — 4  Jahren*)  der  Fall  sein,  wie  aus  den  Mikrofilarienbefunden 
von  Külz  und  Verdun  &  Bruyant  hervorgeht  (siehe  auch  S.  27Gj. 
Die  auf  Loa  bezogenen  ,,Calabar-Schweliungen"  (cf.  S.  290)  treten, 
wie  mir  Dr.  Külz  mitteilt,  häufig  schon  nach  2 — 3  Monaten  bei  Neu- 
ankömmlingen auf,  was  vielleicht  darauf  hindeutet,  daß  die  Würmer 
anfänglich  ziemlich  schnell  wachsen. 

Filaria  perstans  kann  in  li/g  Jahren  ausreifen;  jedenfalls 
fand  HoDGEs  die  zugehörigen  Mikrofliarien  in  zwei  Fällen  bei  Ein- 
geborenen-Kindern von  11/2  Jahren,  einmal  bei  einem  21/2-jälirigen, 
dagegen  nie  bei  Kindern  unter  einem  Jahr.  Külz  bemerkte  etwa 
4  Jahre  nach  der  ersten  Infektionsmöglichkeit  Perstans  in  seinem 
eigenen  Blut. 

Ueber  die  Reifungszeit  von  Filaria  deinarquayi  ist  mir  nichts 
bekannt  **). 

Filaria  bancrofti  wird  bei  Kindern  endemisch  stark  infizierter 
Gebiete  sehr  selten  gefunden,  jedoch  wurde  die  turnuslose  Bancrofti- 
Larve  der  Südsee  im  Blute  bei  4-  und  5-jährigen  Kindern  schon 
nachgewiesen  9 ;  in  dieser  Zeit  muß  also  das  Ausreifen  der  Ban- 
crofti stattfinden  können,  doch  mag  es,  wie  aus  den  Betrachtungen  von 
S.  274  ff.  hervorgeht,  auch  vielleicht  schon  in  erheblich  kürzerer  Zeit 
erfolgen.  Der  Umstand,  daß  auf  die  Bancrofti-Infektion  bezogene 
klinische  Symptome  bei  Neuankömmlingen  schon  nach  1 — 2  Monaten 
auftreten  können  1^3,  würde  wie  bei  Loa  (siehe  oben)  dafür  sprechen, 
daß  die  Würmer  anfänglich  schnell  größer  werden. 

Von  Oncliocerca  volviilus  wissen  wir,  daß  die  für  den  Wurm 
charakteristischen  Tumoren  bei  Kindern  von  10  bis  12  Jahren,  wenn- 
schon in  diesem  Alter  noch  recht  selten  vorkommen  i97,  ns ;  ^[q  ähn- 
liche Onchocerca  gibsoni  der  Einder  wurde  im  geschlechtsreifen  Zu- 
stande allerdings  schon  bei  einem  14  Monate  alten  Tiere  gefundenes. 
Nach  Labadie-Lagrave  &  Deguy  enthielt  ein  wahrscheinlich  1893/94 
während  des  französischen  Daliomey-Feldzuges  akquirierter  Vol- 
vulus***)  bei  seiner  Ende  1898  erfolgten  operativen  Entfernung  noch 
keine  Mikrof ilarien. 

Die  erwachsenen  Filarien.  ; 

I.  Morphologie  der  erwachsenen  Filarien.  ' 
Siehe  hierüber  S.  185 ff.  und  in  dem  speziellen  Teil  (S.  301  ff.). 


*)  Bei  einem  von  zur  Verth  beschriebenen  Falle  würde  nach  der  Kranken- 
geschichte der  erste  Nachweis  allerdings  überaus  spärlicher  Mikrofilarien  (eine 
in  40  Präparaten)  schon  8  Monate  nach  dem  ersten  Auftreten  der  Calabarschwel- 
luugen  und  soweit  ersichtlich  etwa  ein  Jahr  nach  der  Ankunft  in  Kamerun  ge- 
glückt sein.  Leider  ist  in  der  Vorgeschichte  aber  nicht  bemerkt,  ob  der  Patient 
sich  vordem  (außer  in  dem  Loa-freien  Togo)  in  endemischen  Loa-Gebieten 
aufgehalten  hat. 

**)  OzzARD  /-it.  11.  CO  sah  die  „Microfilaria  ozzardi"  bei  einem  zweijährigen 
Kinde,  jedoch  nicht  bei  noch  auf  dem  Arm  getragenen  Kindern ;  da  die  ehe- 
maligen Microfilaria-ozzardi-Befunde  jetzt  als  Perstans-  und  Demarquayi-Misch- 
infektion  angesehen  werden,  bezieht  sich  die  Angabe  vielleicht  auf  Demarquayi. 

***)  Es  ist  jedoch  nicht  völlig  sicher,  ob  es  sich  dabei  um  Onchocerca  volvulus 
gehandelt  hat. 
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II.  Biologie  der  erwachsenen  Filarien. 

Der  Aufenthaltsort  der  erwachsenen  Filarien  ist  bereits  S.  193/94 
kurz  be«;prochen;  genaueres  darüber  ist  für  Bancrofti  S.  193/94,  für 
Loa  S.  308  ff.,  für  Perstans  S.  312,  für  Demarquayi  S.  315,  für  Vol- 
viüus  S.  318/19,  für  Dracunculus  S.  323/24  zu  ersehen. 

Bei  Körpertemperatur  sind  wohl  alle  Arten  recht  agil  (z.  B.  Ban- 
crofti^^^,  ^2',  ^,  Volvulus23i  ^nd  ImmitisSS)  und  speziell  von  der  Loa, 
die  sich 'öfter  unter  der  Conjunctiva  oder  der  sonstigen  Körperober- 
fläche zeigt,  wissen  wir,  daß  sie  mit  erheblicher  Schnelligkeit  (cf. 
S.  309)  herumwandern  kann.  Besonders  Wärme,  z.  B.  Sitzen  am 
Feuer,  soll  Loa  an  die  Oberfhäche  locken  210^  199  (oder  wohl  rich- 
tio-er  o-esagt:  die  erhöhte  Wärme  m'acht  die  unter  der  Haut  im  Euhe- 
stadium  befindlichen  Würmer  mobiler,  so  daß  sie  zu  wandern  be- 
ginnen und  dadurch  bemerkbar  werden). 

Daß  erwachsene  Filarien  durch  die  Placenta  auf  den  Embryo 
überwandern  könnten,  ist  für  die  im  Bindegewebe  lebenden  Arten 
theoretisch  nicht  ausgeschlossen,  jedoch  halten  die  älteren  Angaben 
von  Gruby  &  Delafond  "•  welche  von  erblicher  Ueber- 
tragung  bei  Hundefilarien  berichten,  der  Kritik  nicht  stand  (cf.  auch 
S.  244). 

Im  allgemeinen  übertrifft  die  Anzahl  der  bei  Sektionen  etc. 
aufgefundenen  Weibchen  diejenige  der  Männchen  um  etwa  das 
Doppelte;  jedoch  ist  zu  bemerken,  daß  man  die  viel  kleineren 
Männchen  auch  leichter  übersehen  wird  als  die  Weibchen. 

Unter  16  von  Bahr  an  Leiper  gesandten,  von  6  Fällen  stammenden 
Bancrofti  befanden  sich  5  9  und  11  cT  1  ebenso  gibt  Penel  an,  daß  Ban- 
crofti-cT  viel  seltener  als  9  gefunden  würden. 

Unter  34  von  Penel  bei  einer  Sektion  gefundenen  Loa  waren  12  cf  und 
22  9. 

Auch  Perstans-cf  sind  nach  Penel  viel  seltener  als  die  9  uud  von 
Demarquayi  kennt  man  bisher  überhaupt  nur  5  9  und  nur  ein  Bruchstück 
eines  g^;  wenn  man  Ozzardi  als  selbständige  Form  annehmen  will  (cf.  S.  313 ff.), 
ist  überhaupt  nichts  vom  Demarquayi-cf  bekannt. 

Bei  der  unter  der  Hundehaut  lebenden  Dirofilaria  repens  fanden 
Bernare.  &  Bauche  bei  2  Sektionen  17  cf  und  30  9. 

Bei  der  Dirofilaria  immitis  des  Hundeherzens  —  in  dem  man  die  cf 
auch  nicht  so  leicht  übersehen  kann  —  können  ebenso  viel  cf  wie  9  vorhanden 
sein  (cf.  S.  269  und  die  unter  88  zitierte  Arbeit),  jedoch  übertrifft  nach 
Railliet  *)  auch  bei  Immitis  die  Anzahl  der  9  gewöhnlich  die  der  if  um 
das  Doppelte  bis  Dreifache. 

Auch  im  Onchocerca- Tumor  scheinen  die  9  häufiger  zu  sein ^9'^, 23i, 295^ 
jedoch  mssen  wir  darüber  nichts  Genaueres. 

In  den  reifen  Weibchen  findet  man  die  ausführenden  Geburts- 
wege mit  geburtsreifen  Larven  vollgepfropft,  und  bisweilen  kann  man 
deren  Entleerung  aus  der  Vulva  unter  dem  Mikroskop  beobachten. 
Bahr,  der  bei  einem  offenbar  vollentwickelten  (bei  der  Sektion  eines 
Mannes,  der  9  Monate  hoch  gefiebert  hatte,  gefundenen)  Bancrofti- 
Weibchens  keine  Larven,  sondern  nur  Eier  in  den  Geburtswegen 
^^'il'^^k^'  ^^^^  wahrscheinlich,  daß  die  Larvenentleerung  in 

»chüben  erfolge,  wodurch  pathologische  Prozesse  (Lymphangitis, 
^^itis.  Funiculitis  und  Calabarschwellungen)  verursacht  werden 

Pnhi-i*V'^"^'^'''"S^  Abtrennung  der  Repens  von  Immitis  erst  nach  dieser 

ifincif  X?".  Railliet  erfolgt;  jedoch  erhoben  auch  Fülleborn  &  Bach 
jungst  emen  Befund  mit  doppelt  soviel  Immitis  9  wie  d". 
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könnten;  seine  Ausführungen  scheinen  mir  aber  nicht  zwingend  zu 
sein  *). 

Die  von  einem  Filarien-Weibchen  produzierte  Mikrofilarien- 
Menge  kann  man  nicht  olme  weiteres  aus  der  Anzahl  der  im  Blute 
zirkulierenden  Larven  und  der  bei  späterer  Sektion  aufgefundenen 
Würmer  taxieren,  ganz  abgesehen  davon,  daß  man  höchstens  bei  der 
Immitis  des  Hundeherzens  darauf  rechnen  kann,  so  ziemlich  alle 
Weibchen  auch  aufzufinden**);  genauer  ist  diese  Frage  auf  S.  274 ff. 
erörtert.  Nur  Transplantationsversuche  geschlechtsreifer  Weibchen  in 
freie  Tiere  können  einen  etwas  genaueren  Anhalt  liefern.  Ein 
solcher  Versuch 226^  88  ergab,  daß  die  von  5  Repens  9,  bei  denen, 
wegen  Abwesenheit  von  Männchen  erneute  Befruchtung  ausgeschlossen 


*)  Aus  der  Krankengeschichte,  die  Bahr  als  Argument  für  seine  Auffassung; 
anführt,  scheint  mir  nur  hervorzugehen,  daß  einige  Male  auftretende  eitrige  ■ 
(resp.  seröse)  Ergüsse  in  die  Hodenhüllen  eines  unter  genauer  Kontrolle  • 
stehenden  Patienten  Mikrofilarien  enthielten,  und  daß  darin  kulturell  keine  • 
Bakterien  nachgewiesen  wurden ;  außerdem  hatte  sein  Patient  Leistendrüseü- 
entzündung  und  Funiculitis  gelegentlich  solcher  Anfälle,  und  das  Blut  enthielt ; 
stets  gleichmäßig  viel  Bancrofti-Mikrofilarien. 

Daß  solche  Entzündungen,  resp.  die  der  Lymphbahnen  irgendwie  mit : 
Bancrofti  zusammenhängen,  ist  ja  kaum  zu  bezweifeln,  und  gerade  die  • 
Arbeiten  von  Bahr  werden  manchen  Skeptiker  bekehrt  haben  (wie-  ■ 
weit  eine  gleichzeitige  Bakterieninfektion  in  Betracht  kommen  mag,  Avird  I 
S.  284  und  286  ff.  besprochen  werden).  Es  ist  aber  eigentlich  nicht  einzusehen, . 
warum  bei  der  angeführten  Krankengeschichte,  resp.  bei  Lymphangitis,  Orchitis« 
und  Funiculitis,  gerade  eine  periodische  Entleerung  der  Mikro-- 
filarien  eine  pathogene  Rolle  spielen,  und  nicht  eine  Blockade? 
der  Lj^mphgefäße  durch  die  erwachsenen  Würmer  —  die  ja  auch  1 
Bahr  als  die  beste  Erklärung  für  die  Elephantiasis  betrachtet  —  genügen  sollte ; ; 
daß  für  die  Filarien-Lymphangitis  aber  die  Anwesenheit  von  Mikrd"-« 
filarien  nicht  notwendig  ist,  belegt  er  selbst  durch  einen  Befund. 

Außerdem  ist  gar  kein  Beweis  erbracht  (resp.  wegen  für  die  Punktion  allzuj 
geringer  Flüssigkeitsmengen  vielleicht  auch  nicht  erbringbar  gewesen),  ob  in  demii 
oben  angeführten  Falle  nicht  auch  außerhalb  der  Orchitis-Anfälle  diee 
Flüssigkeit  der  Hodenhöhle  Mikrofilarien  enthalten  hat.  Wäre  aber  auch  derr 
Beweis  geliefert,  daß  nur  während  jener  Anfälle  Mikrofilarien  in  der  Flüssigkeit! 
vorhanden  waren,  so  könnte  ein  solcher  Befund  zwanglos  so  gedeutet  werden, 
daß  sich  infolge  Verlegung  der  Lymphgefäße  durch  erwachsene  Würmer  einn 
Erguß  in  die  Hodenhöhle  eingestellt  habe  und  daß  damit  auch  die  Mikrofilarienn 
eingeschwemmt  wären.  Wäre  die  Zahl  der  Mikrofilarien  in  solchen  Ergüssenn 
ganz  auffällig  hoch,  so  könnte  man  an  vorzeitige  Ausstoßung  aller  ge— 
burtsfähigen  Larven  durch  die  infolge  der  Gewebsschädigung  .,abor-' 
t  i  e  r  e  n  d  e  n"  Mutterwürmer  denken.  Bahr  fand  auch  tatsächlich  unter  solchem 
Bedingungen  noch  nicht  völlig  reife  Larven  in  Punktions-Flüssigkeiten} 
daß  er  nach  einer  langdauernden  Fieberperiode  ein  anscheinend  voll  entwickelte* 
Weibchen  ohne  Embryonen  antraf,  wurde  bereits  oben  erwähnt. 

Auf  die  gleichfalls  von  Bahr  in  diesem  Zusammenhange  angezogenen  Be- 
funde Mansons  bei  Calabar-Schwellung  komme  ich  auf  S.  292  zurück. 

**)  Bei  Bancrofti  haben  solche  Taxierungen  schon  aus  diesem  Grunde  sehn 
wenig  Zweck  (näheres  siehe  Fülleborn.siJ'-  8,  Ai.m^2).  Bei  einem  von  FülleborK 
&  Bach  sezierten  kleinen  Immitis-Hunde  fanden  sich,  obschon  nur  5—6  Q  und< 
3  cf  im  Herzen  und  in  der  Lunge  nachweisbar  waren,  im  peripheren  Blute  bei> 
Lebzeiten  des  Hundes  stets  recht  reichliche  Mikrofilarien-Mengen  und  das  bei' 
der  Sektion  entnommene  Lungen-Herzblut  enthielt  in  20  cmm  die  ungeheure^ 
Menge  von  ca.  6400  Mikrofilarien;  freilich  ist  es,  wie  ja  in  allen  solchen  Fällen,': 
nicht  auszuschließen,  daß  erwachsene  Würmer,  die  von  ihrer  Brut  überlebt 
wurden,  vorher  abgestorben  waren. 

Im  Gegensatz  hierzu  waren  in  einem  von  Penel  untersuchten  Loa-Falle^ 
trotz  des  Nachweises  von  34  anscheinend  reifen  (cf.  S.  310)  Geschlechtstiereirl 
(22  9)  nur  spärliche  Mikrofilarien  im  Blute  vorhanden;  vielleicht  ist  diel 
Reproduktionsfähigkeit  der  Loa  eine  relativ  geringe  —  was  auch  mit  den_ sonstiger! 
Erfahrungen  gut  übereinstimmen  würde  —  vergleiche  jedoch  auch  S.  276  ff. 
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wai', 


!?elieferte  Mikrofilarienmenge  genügte,   um  sie  im 

Hundes  nacli 
nach  weiteren 


Blute  (Zentrifugat)  eines 
21/2  Honaten  nachweisbar 


mittelgroßen  *) 
zu  machen  und 


peripheren 
spätestens 
3  Wochen 


waren  in  15  Tropfen  Blut  etwa  10  Mikrofilarien  enthalten. 

Unter  normalen  Bedingungen  scheint  die  Fruchtbarkeit  der  Weib- 
chen sehr  lange  anzuhalten.  So  zeigte  ein  von  Rodenwaldt  ^30  unter- 
suchter Pall  7  Jahre  nach  dem  Verlassen  des  Loa-Gebietes  wandernde 
Loa-Würmer  und  in  seinem  Blute  Diurna-Mikrofilarien ;  letztere  kon- 
statierte auch  Brumpt  '''^  ^^'^  noch  5  Jahre  und  Low^s^a  qi/^  Jalire 
nach  Verlassen  der  infizierten  Gegend.  Auch  Microfilaria  perstans  wui'de 
von  Manson162  ßi/g,  von  Firket  6  Jahre  nach  dem  Verlassen  des 
Perstans-Gebietes  beobachtet. 

Die  Lebensdauer  der  erwachsenen  Filarien  ist,  wie  sich  bereits 
aus  diesen  Zahlen  ergibt,  eine  sehr  lange.  Von  Loa.  wissen  wir,  daß 
sich  wandernde  Würmer  sogar  13  Jahre  nach  dem  Verlassen  infi- 
zierter Gegenden  bemerkbar,  machten  ^69 ;  im  Kindesalter  akquirierte 
Voivulus-Tumoren  können  das  ganze  Leben  lang  bestehen  ^i.  Hunde- 
filarien  besitzen  nach  den  im  Institut  für  Schiffs-  und  Tropenkrank- 
heiten gemachten  Erfahrungen  ebenfalls  eine  zum  mindesten  nach 
mehreren  Jahren  zählende  Lebensdauer. 

Auch  unter  abnormen  Bedingungen  ist  (iie  Lebenszäliigkeit  der 
erwachsenen  Filarien  sehr  groß.  So  halten  sich  Immitis  nach  dem 
Tode  des  Hundes  nicht  nur  tagelang  lebendig  273^  sondern  Filarien 
überstehen  auch  lange  Fieberperioden  des  Wirtes,  die  anscheinend  zum 
Absterben  ihrer  Brut  geführt  haben  9,  88  (cf.  S.  271),  ja  selbst  im  Eiter 
eines  Abszesses  fand  Rodenwaldt  ^si  ein  lebhaft  bewegliches  Volvulus- 
Weibchen**)  und  Fülleborn  88  beobachtete  ähnliches  bei  seinen 
Immitisversuchen.  Länger  dauernde 
Eiterungen  töten  freilich  schließ- 
lich die  Filarien  ab,  so  daß  sie 
in  jenen  Abszessen,  zu  denen  sie 
so  oft  die  Veranlassung  geben 
(cf.  S.  283/84),  meist  nicht  mehr 
auffindbar  sind. 

Abgestorbene  Filarien***)  kön- 
nen auch  verkalken,  und  man 
kennt  solche  von  Loa'^^,  Dracun- 
culus  und  Bancrofti  (Fig.  22).  Bei 
letzterer  wurden  sie  zuerst  von 
Wiese  und  dann  in  einer  ganzen 
Reihe  von  Exemplaren  von  Bahr 
in  Lymphdrüsen  und  im  Neben- 
hoden aufgefunden,  wo  sie  gleich  den  lebenden  Würmern  durch  ent- 
zündliche Wucherungen  der  Lymphgefäßwände  zum  Verschluß  der 
i^ymphbahnen  führen  können;  auch  Lowi52a  erwähnt  verkalkte  Ban- 
crom.  Von  Bahr  werden  sie  genau  beschrieben  und  abgebildet:  Es 
!l^ijwaimförmige,  gelbliche  Gebilde,  die  anfänglich  alle  Strukturen 

Wirtstier  ist,  um  so  mehr  wird  die  Mikrofilarienmenge 


Fig.  22.    Verkalkte  Filarie 
(wahrscheinlich  Loa)  in  natür- 
Gezeichnet  nach  einem 
gefertigten  Präparate. 


lichem  Situs 
von  Dr.  Külz 


„     *)       größer  das 
natürlich  „verdünnt". 

Pri.ou*-  '"^^^^  Fällen  von  Külz 

JJJJ^'""gszu8tand  zu  schließen,  Volvuluß 


&  Bach  295  scheinen  sich,  nach  dem 
9  im  Abszeßeiter  lebend  erhalten  zu 

bei  ^^n}r}fl-^\^-^  ^-^^  Lymphgefäß-Entzündungen  dürfte  ein  vorzeitiges  Absterben 
ßancrofti  häufiger  sein  als  bei  anderen  Arten. 
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der  Würmer  erkennen  lassen.  In  einem  späteren  Stadium  scheint  der 
Kalk  wieder  resorbiert  zu  werden,  wenigstens  fand  Bahr  bei  sorg- 
samem Suchen  in  verschiedenen  Organen  winzige  gelbe  Nadeln  oder 
hirsekorngroße,  ovale,  gelbe  Gebilde,  die  sich  bei  genauerer  Unter- 
suchung als  Reste  mumifizierter  Filarien  herausstellten. 

Medikamentöse  Schädigungen  der  erwachsenen  Wür- 
mer konnten  bisher  im  Körper  des  Wirtes  nicht  einwandfrei  erzielt 
werden ;  die  aus  dem  Eahmen  des  sonst  Berichteten  fallenden  Angaben 
von  P.  M.  &  J.  T.  PiLCHER  (siehe  S.  241  Anm.  *)  über  Salvarsan- 
erfolge  möchte  ich  nicht  ohne  weiteres  dahin  zählen.  Auch  Anti- 
helminthica  gaben  nach  einer  Notiz  von  Railliet  (cf.  S.  241)  keine 
Beeinflussung  von  Immitis;  jedoch  ist  es  andererseits  wohl  möglich, 
daß  z.  B.  Extractum  filicis  (oder  dessen  Derivate),  ebenso  wie  es  bei 
Bilharziose  und  bei  der  Leberegel-Infektion  der  Schafe  2i7  der  Fall 
sein  soll,  eine  abtötende  Wirkung  haben  könnte.  Röntgenbestrah- 
lungen haben  anscheinend  eine  schädigende  Wirkung  auf  die  er- 
wachsenen Filarien,  jedoch  sind  die  bisher  in  dieser  Hinsicht  vor- 
liegenden Resultate  noch  nicht  genügend  gesichert  ^75,  273^  88.  j^gjj 
jedoch  ein  Abtöten  der  Filarien  nicht  ohne  weiteres  auch  einen  thera- 
peutischen Erfolg  bedeuten  würde,  ist  auf  S.  240  erörtert. 

[Positive  Filarienbefunde  bei  negativem  Mikrofilarienbefunde  und 

umgekehrt.] 

Das  Fehlen  oder  Verschwinden  von  Mikrofilarien  in  Fällen,  wo- 
die  Anwesenheit  von  Geschleclitstieren  erwiesen  oder  doch  äußerst 
wahrscheinlich  war,  hat  im  Zusammenhang  mit  der  Loa-Diurna- 
Frage  und  der  nach  der  Elephantiasis-Aetiologie  zu  zahlreichen  Er- 
örterungen geführt. 

Bevor  wir  auf  die  Erklärungsversuche  der  Einzelfälle  eingehen^ 
ist  es  zweckmäßig,  folgende  Punkte,  deren  nähere  Begründung  in  den 
frühereu  Kapiteln  enthalten  ist,  vorweg  hervorzuheben: 

1)  Sind  die  Würmer  noch  nicht  geschlechtsreif  (resp.  sterben 
sie  vor  erlangter  Reife  ab),  so  können  wir  natürlich  auch  keine 
Mikrofilarien  erwarten;  ebenso  nicht,  wenn  zufällig  nur  Männchen 
oder  nur  Weibchen  übertragen  wurden,  oder  wenn  die  Anzahl  der 
Filarien  so  gering  ist,  daß  sich  die  beiden  Geschlechter  im  Körper  des 
Wirtes  vielleicht  verfehlen. 

2)  Sind  die  Würmer  geschlechtsreif,  so  wird  bei  der  Lang- 
lebigkeit der  Mikrofilarien  die  Anzahl  der  letzteren  unter  normalen 
Umständen  wahrscheinlich  bis  zu  einem  sich  mehr  oder  weniger 
konstant  haltenden  Maximum  anwachsen;  je  mehr  geschlechtsreife  1 
Weibchen  vorhanden  sind,  um  so  größer  wird  unter  sonst  gleichen  | 
Bedingungen  wohl  auch  die  Anzahl  der  Mikrofilarien  sein,  falls  nicht 
vielleicht  der  Körper  des  Wirtes  durch  Bildung  von  Abwehrstoffen 
der  Ueberschwemmung  mit  Filarienbrut  schließlich  eine  Grenze  setzt 
(cf.  S.  300/01).  .  I 

3)  Sind  nur  wenige  Mikrofilarien  produziert,  so  werden  sie  j 
uns  bei  Untersuchung  des  peripheren  Blutes  um  so  eher  entgehen,  j 
als  ein  großer  oder  gar  der  größte  Teil  davon  ja  in  der  LungeJ 
stecken. 

Ferner  besteht  die  Möglichkeit,  daß  die  Mikrofilarien  zwar  in  ' 
die  BindegewebsspaJten  oder  in  die  Lymphgefäße  selbst  abgelegt  | 
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werden,  aber  nicht  in  die  Blutzirkulation  geraten.  Bei  Bancrofti  kann 
dies  infolge  pathologischer  Verlegungen  der  Lymphbahnen  der  Fall 
sein;  für  Onchocerca  volvulus  spricht  manches  dafür,  daß  deren 
JMikrofilarien  ebenso  wie  die  von  AcantJiocheilonema  grassi  das  Lymph- 
gefäfDsystem  nicht  verlassen  (cf.  S.  268  ff.);  für  Loa  hat  man  in  dem 
Bestreben,  die  Fälle  zu  erklären,  wo  trotz  Anwesenheit  von  wandern- 
den Würmern  keine  Mikrofilarien  im  Blute  erschienen,  solche  und 
äiinliche,  aber  bisher  durch  Tatsachen  nicht  gestützte  Annahmen  eben- 
falls in  Erwägung  gezogen  ^'^  (s.  hierzu  auch  Lit.  Nr.  167  S.  684). 

4)  Eine  Abnahme  oder  völliges  Verschwinden  der  Mikro- 
filarien, zuweilen  innerhalb  ganz  kurzer  Zeit,  kann  anscheinend  durch 
akzidentelles  Absterben,  z.  B.  infolge  von  Krankheitsprozessen  des 
Wirtes  stattfinden  (cf.  S.  235),  während  die  Elterntiere  dabei  am 
Leben  bleiben  können*),  und  dann  eventuell  später  wieder  neue  Brut 
produzieren. 

Theoretisch  vorstellbar  wäre  es  auch,  daß  die  Mikrofilarien  in 
solchen  Fällen,  wo  sie  aus  dem  Hautblute  für  längere  Zeit  mehr  oder 
weniger  verschwinden,  zwar  am  Leben  geblieben  sind,  aber  zeitweise 
die  Fähigkeit  verlieren,  in  der  Zirkulation  zu  erscheinen,  daß  z.  B. 
dieselben  Einflüsse,  welche  die  Nocturna  normaliter  nur  am  Tage  in 
der  Lunge  zurückhalten,  nun  auch  in  der  Nacht  in  stärkerem  Maße 
als  sonst  wirksam  sind;  diese  Hypothese  ist  aber  zum  mindesten  für 
die  Fälle,  wo  die  Mikrofilarien  für  die  Dauer  aus  der  Zirkulation 
verschwinden,  recht  unwahrscheinlich.  Periodische  Entleerungen 
der  Mikrofilarien  aus  den  Geburtswegen  der  Weibchen  würden,  wenn 
überhaupt  vorhanden  (cf.  S.  271),  bei  der  Langlebigkeit  der  Mikro- 
filarien nur  dann  ein  zeitweises  Verschwinden  und  Wiederauf  treten**) 
der  letzteren  erklärbar  machen,  wenn  diese  periodischen  Entleerungen 
erstens  in  überaus  langen  Pausen  stattfänden  und  zweitens  bei 
allen  oder  fast  allen  Weibchen  gleichzeitig  einträten;  letzteres 
ist  aber  mehr  als  unwahrscheinlich. 

5)  Endlich  könnte  auch  der  Fall  eintreten,  daß  —  wie  bei  künst- 
licher Uebertragung  von  Mikrofilarienblut  —  nur  Mikrofilarien  und 
keine  erwachsenen  Würmer  im  Körper  des  Wirtes  vorhanden  sind, 
wenn  nämlich  beim  zufälligen  Tode  der  Elterntiere  die  letzteren  von 
ihrer  Brut  überlebt  werden. 

6)  Die  Anzahl  der  erwachsenen  Filarien  ist,  wenn  man 
die  Mikrofilarien  im  gewöhnlichen  Blutpräparate  nachweisen  kann 
—  wenn  gewissermaßen  klinisch  die  „Mikrofilarien-Pegelhöhe"  er- 
reicht ist  —  offenbar  in  der  Kegel  eine  recht  beträchtliche, 
wennschon  sich  die  von  einem  Weibchen  produzierte  Mikrofilarien- 
menge  schwer_ genauer  bestimmen  läßt  (cf.  S.  272).  Daß  Dutzende 
von  Filarien  im  Körper  vorhanden  sein  können,  wie  es  schon  Ban- 
CROFTii  und  Manson165  annahmen,  wird  für  Loa  (cf.  S.  309)  durch 
tiie  Untersuchungen  von  Penel,  Külz,  Connal  und  anderen  er- 
wiesen, und  für  Bancrofti  werden  die  Angaben  der  älteren  Autoren 

affi7i'*f  ^t'^^  ^^^^  größere  Mengen  von  lebenden  erwachsenen  Bancrofti  in 
iizierten  Lymphdrüsen,  ohne  daß  Mikrofilarien  im  Drüsensaft  oder  peripheren 
Iphf.n.iJ'^Ar^""^'^  waren;  in  einem  Falle  waren  die  Mikrofilarien  innerhalb  der 
lebenden  Mutter  abgestorben. 

resn  1        i*^^  „Turnus"  ist  hier  natürlich  nicht  die  Rede,  sondern  von  woohcn- 
V-  monatclangem  Verschwinden  der  Larven  aus  der  peripheren  Zirkulation. 
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neuerdings  von  Fülleborn  si  und  besonders  von  Bahr  bestätigt,  der 
in  einer  einzigen  vergrößerten  Epitroclilear-Lymphdrüse  13  Exemplare 


Daß  die  Loa-Larve  tatsächlich  mit  der  Microfilaria  diurna  iden- 
tisch ist,  kann  jetzt  wohl  nicht  mehr  bezweifelt  werden  (cf.  S.  229). 
Frühere  Beobachter  stießen  sich  daran,  daß  man  keineswegs  in  allen 
Fällen,  wo  wandernde  Loa  hemerkt  wurden,  auch  Microfilaria  diurna 
im  Blute  fand,  während  umgekehrt  beim  Vorhandensein  von  Diurna 
im  Blute  manchmal  nichts  von  wandernden  Loa-Larven  bemerkbar  war. 

Der  letzte  Punkt  ist  wohl  mit  Penel  und  KülzU''  einfach  dadurch 
zu  erklären,  daß  die  Loa  sich  nicht  immer  |Unter  der  Körperober- 
fläche  und  speziell  unter  der  Conjunctiva  —  wo  sie  ja  am  ehesten 
auffallen  —  bemerkbar  zu  machen  brauchen:  Es  kann  auch 
eine  Familie  im  Hause  sein,  wenn  sich  die  Eltern  nicht  gerade  am: 
Fenster  zeigen. 

Auch  das  Fehlen  von  Mikrof ilarien  bei  positi vem  Loa- 
befunde  ist  im  allgemeinen  nicht  schwierig  zu  erklären:  eine  in 
der  Conjunctiva  oder  sonstwo  bemerkte  Loa  ist  noch  kein  BeweiSj 
dafür,  daß  genügend  davon  im  Körper  vorhanden  sind,  um  deci 
,,Mikrofilarien-Pegel"  zu  erreichen,  und  speziell  zur  Zeit,  wo  die  Lor 
am  wanderlustigsten  sind,  sind  die  AVeibchen  in  der  Pegel  noch  nich' 
geschlechtsreif  (cf.  S.  309/10),  sondern  werden  es  anscheinend  crs'^ 
etwa  2 — 3  Jalire  nach  dem  ersten  Bemerkbarwerden,  d.  h.  ca.  3 — '■. 
Jahre  nach  der  mutmaßlichen  Infektion  (cf.  S.  269/70).  Das  gleich  f 
zeitige  Vorhandensein  von  Loa  und  Diurna  bei  derselben  Persoi 
wurde  zuerst  von  Manson  konstatiert;  jetzt  ist  die  Anzahl  der  be 
kannten  Fälle  eine  recht  erhebliche. 

Schwierigkeiten  machen  freilich  die  Fälle,  wo  —  wie  in  dei ' 
von  KoBERTsoN         ^^'^   beobachtcteu  —  beim  siclitlichen  Vorhander 


fand;  wie  zahlreich  sie 
in  einem  sonst  normalen 
Samenstrange  sein  können, 
zeigt  Fig.  23. 


Fig.  23.  Schnitt  durch 
den  sonst  normalen  Sa- 
iji;enstrang  eines  Chine- 
sen mit  zahlreichen 
Querschnitten  von  er- 
wachsenen BancroftL 
Mikrophot.  ca.  10 : 1.  (Bei  der 
Sehl'  sorgsamen  Sektion  des 
Falles  waren  trotz  stunden- 
langen Suchens  an  den  sonst 
üblichen  Stelleu  im  ganzen 
nur  auf  2 — 3  Würmer  zu  be- 
ziehende Fragmente  gefunden 
worden,  offenbar,  weil  die  dün- 
nen Wüi'nier  sich  makrosko- 
pisch allzu  leicht  der  Beobach- 
tung entziehen.) 


[Die  Loa-Diurna-Frage.] 
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sein  sehr  vieler  Loa- Würm  er  noch  nach  10  Jahren  keine 
Diurnae  nachweisbar  waren;  auch  Lowi^^^^  der  einige  Fälle  längere 
Zeit  hindurch  genau  verfolgt  hat,  fand  ca.  4 — 5  Jahre  nach  dem  Be- 
nierkbarwerden  wandernder  Würmer  resp.  von  Calabarschwellungen 
keine  Diurna  im  Blute  *).  Die  Angaben,  daß,  obschon  Loa-Infektion 
in  endemischen  Gegenden  nachweislich  bei  Kindern  überaus  häufig 
konstatiert  wird  269,  77,  ns,  Mlcrofilaria  diurna  bei  Kindern  unter  dem 
11.  resp.  13. — 14.  Jahre  nicht  angetroffen  wurde  2,  77^  dürften  jedoch 
nicht  einwandsfrei  sein,  worauf  wir  in  einem  späteren  Kapitel 
(S.  298)  noch  zurückkommen. 

[Verschwinden  der  Mikrofilarien  bei  Elephantiasis.] 

Wie  aus  den  Erörterungen  von  S.  286  ff.  hervorgeht,  ist  ein 
inniger  Zusammenhang  zwischen  Elephantiasis  und  der  Bancrofti- 
Infektion  unverkennbar;  trotzdem  findet  man  meist  die  Elephantiasis- 
Kranken  in  einem  erheblich  geringeren  Prozentsatz  mit  Mikro- 
filarien behaftet,  als  es  bei  dem  Durchschnitt  der  gesunden  Bevölke- 
rung der  Fall  ist^e^  so**). 

Die  Erklärung,  daß  den  Mikrofilarien  (die  bei  Bancrofti  ja  in 
die  Lymphgefäße  abgelegt  werden)  durch  den  Elephantiasisprozeß, 
der  zur  Verlegung  der  Lymphwege  führt  ***)  und  auch  Mutterwürmer 
töte,  die  Passage  zum  Blutgefäßsystem  via  Ductus  thoracicus  abge- 
schnitten würde,  wie  die  Theorie  MansonsI^?  lautet,  dürfte  für  sich 
allein  zur  Erklärung  kaum  genügen,  was  übrigens  auch  Manson  zugibt. 

Es  ist  zwar,  besonders  nach  den  neueren  Untersuchungen  von 
Bahr,  gar  nicht  zu  bezweifeln,  daß  eine  solche  Verlegung  von 
Lymphgefäßen  durch  die  Elternwürmer  resp.  deren  verkalkte  Leiber 
wesentlich  dazu  beitragen  wird,  die  Mikrofilarien  der  von  Elephan- 
tiasis behafteten  Glieder  von  der  Blutzirkulation  auszuschließen.  An- 
dererseits wissen  wir  aber,  daß  die  Bancrofti-Elterntiere  in  einem 
solchen  Patienten  wahrscheinlich  nach  Dutzenden  zählen,  und  es  ist 
nicht  anzunehmen,  daß  sie  alle  gerade  in  dem  einen  Bein  oder 
in  dem  einen  Arm  stecken  sollten,  der  von  Elephan- 
tiasis befallen  ist.  Ein  vollständiges  Verschwinden  der  Mikro- 
filarien aus  der  Zirkulation  infolge  mechanischer  Behinde- 
rungen durch  den  Elephantiasisprozeß  wäre  somit  kaum  erklärlich, 
zumal  in  endemischen  Gegenden  auch  die  Elephantiasis-Kranken  fort- 
während Neuinfektionen  ausgesetzt  sind.  Dagegen  scheint  mir  die  Tat- 
sache, daß  Manson  166^  Bahr  und  andere  (cf.  S.  235)  nach  lymphan- 
gitischen  Prozessen,  die  ja  das  Wesen  der  Elephantiasis  aus- 

*)  Ich  wage  keinen  Erklärungsversuch  —  man  könnte  an  vorzeitiges  Ab- 
sterben der  Würmer  oder  deren  Brut,  an  ausnahmswcises  Nicht-in-die-Blutzh-ku- 
atiou-gelangen  der  Mikrofilarien  etc.  (cf.  S.  275  oben)  denken  —  möchte  aber 
aaraut  hinweisen,  daß  man  früher  wahrscheinlich  nicht  hnmer  die  Mikro- 
"larien-Liitersuchungen  in  dicken  Tropfen,  sondern  oft  im  einfachen  dünnen  Aus- 
smcii  vorgenommen  hat,  wobei  vorhandene  Würmer  leicht  übersehen  werden 
rr.'^.^^^i/'^f.  ^-  "^^^^  '^"ch  298);  für  die  sorgsamen  Untersuchungen  von 

^♦1'^''  ^'«s  ^freilich  nicht, 
von  T^^         ■^^'^j^  ^'^'^^^^  ^'^^^  allerdings  nicht  zu.    Hier  war  nach  den  Tabellen 
Blnt   v^"/'         Prozentsatz   der  Elephatiasiskranken,   weiche  Mikrofilarien  im 
tlac,?.    .     '  .^'-^^  ebenso  hoch  wie  bei  den  in  Betracht  kommenden  Alters- 

»il  der  übrigen  Bevölkerung. 
iüroh  /  lebende  oder  tote  erwachsene  Würmer,  oder  deren  Eier,  oder 

reaktion        f  o'Jer  tote  Mikrofilarien,  oder  infolge  von  konsekutiven  Gewebs- 
neii  (ct.  b.  286  ff.)  ist  in  diesem  Zusammenhange  gleichgültig. 


278 


Fülleborn, 


machen,  ein  ganz  plötzliches,  zuweilen  innerhalb  24  Stunden 
konstatierbares  Verschwinden  der  Mikrofilarien  beobachteten,  eine 
recht  plausible  Erklärung  für  das  Fehlen  der  Nocturna*;  bei  Ele- 
phantiasis zu  bieten:  Offenbar  töten  bei  diesen  Prozessen 
irgendwelche  Giftsubstanzen  die  Mikrofilarien  ab;  ob 
dies  Bakterientoxine  oder  andere  noch  unbekannte  Schädlichkeiten 
sind,  ist  in  diesem  Zusammenhange  nicht  wesentlich. 

Sollten  in  den  Fällen  von  Orchitis,  Lymphadenitis  und  Lymphangitis,  wo, 
wie  in  den  Krankengeschichten  von  Bahr,  ein  rapides  Verschwinden  der  Mikro- 
filarien aus  dem  Blute  beobachtet  wurde,  auch  wirklich  alle  erwachsenen 
Würmer  allein  in  den  befallenen  Körperteilen  gesessen  haben, 
und  sollte  der  Verschluß  ihrer  Lymphbahnen,  was  ebenfalls  wenig  wahrscheinlich 
ist,  innerhalb  24  Stunden  für  die  Dauer  komplett  geworden  sein,  so  wäre  da- 
durch ja  gar  nicht  einmal  die  plötzliche  Abnahme  der  Mikro- 
filarien in  der  Zirkulation  zu  erklären,  da  die  bereits  im  Blute 
kreisenden  von  dem  Vorgange  überhaupt  nicht  betroffen  worden 
wären. 

Freilich  konnte  Bahr  solche  Giftstoffe  bisher  im  Blute  geeigneter  Fälle 
nicht  nachweisen,  wenn  er  letzteres  in  vitro  auf  Mikrofilarien  einwirken  ließ, 
jedoch  bedarf  diese  Frage  noch  weiterer  Untersuchungen  (cf.  S.  235). 

Sind  mit  einem  Schlage  alle  oder  die  meisten  Mikrofilarien 
aus  der  Zirkulation  entfernt,  so  wird  es  eine  gewisse  Zeit  dauern, 
bis  die  Muttertiere  —  soweit  sie  bei  dem  Entzündungsprozeß  nicht 
in  den  betroffenen  Lymphbahnen  ebenfalls  zugrunde  gegangen  sind  — 
genügend  neue  Brut  erzeugt  haben,  um  den  ,,Mikrofilarien-Pegel" 
zu  erreichen;  folgt  nun,  wie  dies  bei  Elephantiasis  ja  die  Eegel  ist, 
dem  einen  Lymphangitisanfall  bald  ein  zweiter  und  weitere,  so  werden 
trotz  im  gesunden  Gewebe  vorhandener  Mutterwürmer  die  Mikro- 
filarien in  der  Blutzirkulation  auch  dauernd  fehlen  können.  Je  nach- 
dem die  Lymphangitisanfälle  zahlreicher  oder  weniger  häufig  sind, 
die  Noxe  alle  oder  nur  einen  Teil  der  Mikrofilarien  tötet,  eine  größere 
oder  geringere  Anzahl  der  Elterntiere  abstirbt  oder  eventuelle  Neu- 
infektion die  toten  Elterntiere  ersetzt,  sind  alle  Uebergänge  von  dem 
vollständigen  Pehlen  von  Mikrofilarien  bei  Elephantiasis  bis  zu  einem 
relativ  zahlreichen  Mikrofilarienbefunde,  damit,  wie  ich  glaube,  unge- 
zwungen erklärbar**). 

Die  pathogenen  Wirkungen  der  Filarien  des  Menschen***). 

I.  Von  den  Filarien  gebildete  spezifische  Substanzen. 

A.  Eosinophilie  erzeugende  Substanzen  und  sonstiger  Blutbefund. 

Die  wohl  allen  Filarieninfektionen  zukommende  und  für  Ban- 
crofti,  Loa,  Perstans,  Volvulus287  und  Medinensis  erwiesene  erhöhte 
Eosinophilie  des  Blutes  scheint  dafür  zu  sprechen,  daß  durch  die 


*)  Nach  OuziLLEAU  würden  auch  IMicrofilaria  loa  und  perstans  bei  Ele- 
phantiasis-Kranken spärlicher  sein  als  bei  dem  Durchschnitt  der  gesunden  Be- 
völkerung ;  allerdings  bringt  Ouzilleau  diese  Beobachtung  in  Zusammenhang 
mit  Volvulus-Infektion,  die  auch  bei  nicht  an  Elephantiasis  leidenden  eine  Ver- 
minderung von  Loa  und  Perstans  zur  Folge  hätte  (eine  kritische  Besprechung 
seiner  Befunde  siehe  S.  320/21). 

**)  lieber  das  Fehlen  der  Mikrofilarien  von  Onchocerca  volvulus  in  der  Blut- 
zirkulation siehe  S.  320. 

***)  In  Bezug  auf  die  noch  verhältnismäßig  wenig  untersuchte  pathologische 
Anatomie  der  Filarienkrankheiten  verweisen  Castellaxi  &  Chalmer.s  be- 
sonders auf  Mackenzie,  Young  und  die  Arbeiten  Mansons,  der  die  Haupt- 
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J^'ilarien,  ebenso  wie  durch  Ankylostomum  und  andere  Helminthen 
Stoffe  gebildet  werden,  auf  die  der  Körper  eben  mit  vermehrter 
Bildung  von  eosinophilen  Zellen  reagiert*). 

Mau  findet  auch  bei  Filarien  starke  lokale  Eosinophilie 
in  der  Nachbarschaft  von  lebenden  und  abgestorbenen  erwachsenen 
Würmern ;  Bahr  beschreibt  dies  von  Bancrofti,  Fülleborn  und  Schil- 
LiNG-Torgau  fanden  sie  in  Volvulus-Knoten,  und  ebenso  können  Loa- 
Abszesse**)  nach  Löhlein  starke  Eosinophilie  zeigen.  Auch  die  mit 
Filaria  loa  offenbar  in  Zusammenhang  stehenden  Calabarschwellungen 
(cf.  S.  290)  enthalten  nach  Nattan-Larrier  &  Parvu  Anhäufungen 
vieler  eosinophiler  Zellen  ***),  und  die  Autoren  meinen  anscheinend, 
daß  letztere  in  loco  gebildet  und  dann  in  die  Zirkulation  getragen 
würden ;  sie  fanden  während  des  Bestehens  der  Schwellungen  40  bis 
70  Proz.  Eosinophiler  im  Blute,  in  der  freien  Zeit  24 — 54  Proz.,  und 
ähnliche  Eesultate  hatte  auch  Meinof.  Nach  neueren  Erfahrungen  269a 
ist  jedoch  anzunehmen,  daß  die  lokalen  Eosinophilie-Herde  auch  bei 
Filarien-Infektion  —  ebenso  wie  nachweislich  bei  der  mit  anderen  Hel- 
minthen —  vom  Blute  aus  mit  Eosinophilen  gespeist  wurden  und  nicht 
umgekehrt., 

Ob  auch  die  Mikrofilarien  eine  Vermehrung  der  Eosinophilen 
verursachen  können,  wissen  wir  nicht |).    Den  Angaben  von  Gül- 

ergebnisse  in  seinem  Lehrbuche  der  Tropenkrankheiten  zusammenfaßt.  Eine 
senr  ausführliche  Zusammenstellung  über  die  pathologische  Anatomie,  speziell 
bei  Bancrofti,  enthält  die  Filarien-Monographie  von  Clarac,  Lebcef  &  Rigolleh 
in  dem  von  Grall  &  Clarac zusammengestellten  Handbuch;  über  die  patho- 
logische Anatomie  der  Elephantiasis  siehe  auch  bei  Kreibich  ^i*.  Angaben  über 
die  pathol.  Anatomie  finden  sich  ferner  bei  Rodenwaldt  und  sehr  wichtige 
Untersuchungen  liegen  neuerdings  von  Bahr  vor.  lieber  Volvulus  siehe  die  unter 
Nr.  79  zitierte  Arbeit. 

*)  Ausnahmsweise  kann  allerdings  auch  bei  Bancrofti  ^28  und  Loa^so  Eosino- 
philie fehlen. 

Bei  erwachsenen  Fidschi-Leuten,  in  deren  Blute  Mikrofilarien  nachweisbar 
waren,  zeigte  sich  nach  Bahr  kein  Unterschied  in  der  Anzahl  der  eosino- 
philen Zellen  des  Blutes  gegenüber  Individuen  ohne  Mikrofilarien,  und  auch  die 
Infektion  mit  Darm-Helminthen  verursachte  keine  Differenzen ;  es  waren  im 
iVIittel  bei  allen  seinen  Serien  die  hohen  Zahlen  von  13 — 15  Proz.  Eosinophiler 
vorhanden.  Die  Abwesenheit  von  Mikrofilarien  ist  allerdings  nicht  aus- 
schlaggebend für  das  Nichtvorhandensein  einer  Filarieninfektion  und  Bahr 
meint,  daß  wohl  alle  Fidschi-Leute  einmal  im  Leben  Filarien  beherbergen; 
eingeborene  Kinder  wurden  anscheinend  leider  nicht  auf  Eosinophilie  untersucht. 
Mit  Bancrofti  behaftete  Europäer  zeigten  auch  in  Fidschi  einen  höheren 
rrozentsatz  Eosinophiler  als  davon  freie. 

_  *)  Ich  möchte  auf  Grund  der  Ausführungen  von  KÜLZ^is  annehmen,  daß 
es  sich  bei  den  von  Löhlein  untersuchten  Abszessen  eher  um  Loa  als  um 
volvulus  gehandelt  hat,  obschon  auch  letzterer  nachweislich  Abszesse  verursachen 
kann  ^(cf.  S.  319). 

flr  -T^  '^^^^  Martin  Mayer  fand  zahlreiche  Eosinophile  in  der  Punktions- 
nussigkeit  einer  Calabarsch wellung ;  allerdings  ist  es  nach  Werner  schwierig, 
mit  der  Punktionsspritze  durch  Aspiration  genügend  Gewebsflüssigkeit  aus  der 
^cnwejlung  zu  gewinnen.    (Persönliche  Mitteilungen.) 

8onp  jf*^enfalls  auch  ohne  das  Vorhandensein  von  Mikrofilarien  bei  Pcr- 

wmln  "^1  ••  ^-^'«■barschwellungen  die  höchsten  Grade  von  Eosinophilie  erreicht 
unri  «  ^'^'^"nen,  geht,  abgesehen  von  den  Beobachtungen  von  Low  i^o,  ^52^  issa 
schriph  ^'"^"^  kürzlich  in  Planiburg  beobachteten,  von  Hapke  be- 

der  •      hervor,  wo  ein  an  derartigen  Schwellungen  leidender  Europäer, 

dor  sPi,  I  t"^  ff'C'-ofilaria  diurna  im  Blute  hatte  —  und  wegen  der  Kürze 
einp'pt.-  '''  /"t'^'^f'oiismöglichkcit  verflossenen  Zeit  auch  nicht  haben  konnte—, 
gerad<rb'"T  f  '^^^'^  aufwies.    Eine  besondere  starke  Eosinophilie 

tuiippn        "u       '^.'^  Wurminfektion  würde  auch  mit  sonstigen  Beobach- 

""gen  gut  übereinstimmen  252, 
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LARD,  Whyte  und  anderer  Autoren,  welche  eine  dem  Anstieg  der 
Xocturnazahl  im  Nachtblut  korrespondierende  Zunahme  der  Eosino 
philen  zu  dieser  Zeit  konstatierten,  während  nach  den  Zahlen  von 
Calvert  das  Umgekehrte  der  Fall  war,  stehen  die  Untersuchungen 
von  Bahr  gegenüber,  welcher  bei  allerdings  nur  je  einem  Xocturna- 
und  D  iurna-Fall  *)  keine  gesetzmäßigen  Beziehungen  zwischen  dor 
stündlichen  Mikrofilarienanzahl  des  peripheren  Blutes  und  dessen 
Eosinophilen  konstatieren  konnte,  und  auch  nach  den  Untersuchungen 
von  Tanaka  korrespondierte  die  im  Laufe  von  24  Stunden  zu  ver- 
schiedenen Zeiten  gefundene  Mikrofilarien-Anzahl  nicht  mit  der  je- 
weiligen Höhe  der  Eosinophilie;  sollten  solche  gesetzmäßigen  Bezieh- 
ungen der  Eosinophilie  zu  den  „Turnus-Zeiten"  dennoch  Vorhandensein, 
so  müßten  diese  allein  durch  den  Ortswechsel  der  Mikrofilarien 
bedingt  werden**).  Daß  die  Menge  der  Eosinophilen  bei  stark  mit 
Nocturna  infizierten  Leuten  nach  Tanaka  &  Mine  größer  ist,  als  bei 
schwächer  infizierten,  könnte  allein  durch  eine  vermehrte  Anzalil  er- 
wachsener Würmer  erklärt  werden. 

Anämien  scheinen  nach  der  Ansicht  der  meisten  Autoren  durch 
Filarien  nicht  hervorgerufen  zu  werden  9,  i^sa^  wennschon  sie  sich  im 
Verlaufe  von  Hämatochylurie  oder  ähnlichen  Folgeerscheinungen  von  . 
Filarien erkrankungen  einstellen  können  3«.  Allerdings  erwähnen  Ijeber  . 
&  Prowazek  daß  Microfilaria-bancrof ti-Träger,  bei  denen  sich . 
sonst  keine  hinreichenden  Ursachen  dafür  ermitteln  ließen,  außer  an  , 
Lungensymptomen  (cf.  S.  282)  an  Anämie  litten,  und  auch  nach  Mine  : 
wären  bei  Bancrofti'-Infektion  ausgesprochene  Anämien  vorhanden. . 
Ueber  die  Lymphocytose  und  die  sonstigen  Veränderungen  des  Blut-  ■ 
bildes  bei  FilarienTnfektionen  wird  ScHiLLiNG-Torgau  in  der  2.  Auf-  • 
läge  des  MENSESchen  Handbuches  der  Tropenkrankheiten  ausführlicher- 
berichten ;  auch  die  Arbeit  von  Mine  und  das  Handbuch  von  Grall  . 
&  Clarac^ö  enthalten  Angaben  darüber. 

B.  Andere  Hinweise  auf  spezifische  Stoffe. 

Abgesehen  von  der  Eosinophilie  finden  wir  einen  Hinweis  aaf< 
spezifisch  wirkende  Wurmsekrete  bei  Dracunculus  medinensis.  Hier' 
gehen  dem  Durchbruch  des  Wurmes  durch  das  Integument  zuweilen  li 
fieberhafte,  mit  Urticaria  verbundene  Erscheinungen  vorher  und  auch!  i 
die  Bildung  des  über  dem  durchbrechenden  Wurm  entstehenden  Epi-  i 
dermisbläschens  ist  nach  MansonIS''  wahrscheinlich  auf  den  Eeiz  eines- • 
Wurmsekretes  zurückzuführen;  ebenso  deuten  die  nach  Abreißen  des- 
Medinawurmes  —  wie  man  meist  annimmt,  LoossI^t  allerdings  be- 
zweifelt —  infolge  der  Entleerung  der  Mikrofilarien  ins  Gewebe  ent-  \ 
stehenden  schweren  Entzündungen  wohl  auf  gewebereizende  Substanzen*  i 
hin.  Daß  sich  auch  andere  Filarienarten  im  Körper  nicht  immer  so- 
harmlos  verhalten  wie  ein  „Catgut-Faden",  geht  daraus  hen^or,  daß  sie^ 
zu  Abszessen  Veranlassung  geben  (cf.  auch  S.  283 ff.);  ebenso  ist  die 
Bildung  des Volvulus-Knotens  (cf.  S.  319/20)  wohl  auch  eine  Reaktion 
des  Gewebes  auf  von  den  Würmern  ausgehende  Reizsubstanzen  (und 
nicht   allein    auf   rein  mechanische  Irritation  durch  die  Wurnibe- 

*)  Die  auf  S.  279,  Aura.  *)  erwähnteu  Untersuchungeu  von  Bahu  an 
Fidschi-Eingeborenen  geben  in  dieser  Bezieliung  keinen  Anhalt. 

**)  Man  könnte  rein  theoretisch  an  eine  Reizung  des  Knochenmarkes  (cf. 
Seite  244,  Anm.  ***)  durch  eingesöhwemmte  Mikrofilarien  oder  deren  Produktf 
denken. 
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weo-un£?eii),  wofür  jedenfalls  die  Beobachtungen  von  Fibiger  bei 
Spi^roptera  (cf.  S.  268  Anm.)  sprechen. 

[Filarienf  ieber.] 

Endlich  könnte  man  bei  manchen  der  als  „Filarienfieber"  in  der 
Literatur  erwähnten  Erkrankungen  an  eine  Entstehung  durch  Wurm- 
sekrete oder  dergleichen  denken.  Für  Bancrofti  wurde  in  dieser 
Hinsicht  von  Bahr  das  ,,Liliwa"  von  Fidschi  in  Betracht  gezogen. 
Aber  wennschon  bei  „Liliwa"  sichtbare  Entzündungserschei- 
nungen fehlen,  könnte  es  sich  dabei  doch  um  Lymphangitis-Anfälle 
in  tieferen  Körperabschnitten  handeln*),  so  daß  für  diese  Fieber 
dann  dieselben  Erklärungsmöglichkeiten  wie  für  Bancrofti-Lymph- 
angitis  überhaupt  in  Betracht  kämen  (siehe  S.  284  und  286 ff.). 

Das  „Liliwa"  ist  nach  Bahr  eine  in  stark  mit  Bancrofti  infizierten 
Distrikten  Fidschis  häufige,  hochfieberhafte,  mit  Schüttelfrost  einsetzende,  aber 
nur  ca.  24  Stunden  anhaltende  Erkrankung,  bei  der  oft  Erbrechen  und  auf  der 
Fieberhöhe  regelmäßig  Bronchitissymptome**)  beobachtet  wurden.  Die  Leuko- 
cytenzahl  zeigte  eine  ausgesprochene  Vermehrung.  Aeußerlich  sichtbare  Ent- 
zündungserscheinungen, wie  Lyraphangitis  etc.,  fehlten  dabei ;  in  einem  der 
sechs  Fälle,  von  denen  genauere  Kränkengeschichten  gebracht  werden,  bestand 
allerdings  Verdickung  der  Samenstränge  und  Schmerzen  im  Abdomen.  Bahr 
meint,  daß  als  Erklärung  für  die  Fieber  vielleicht  die  Resorption  toter  Filarien 
resp.  ihrer  Produkte  in  Betracht  kommen  könnte. 

An  dieser  Stelle  seien  auch  zwei  andere  „Filarienfiebe r", 
das  „Mumu-Fieber"  der  Samoa-Inseln  und  das  „Mossman-Fieber" 
von  Australien  erwähnt: 

Das  von  Leber  &  Prowazek  von  dem  bancroftireichen  Sawaii  der  Samoa- 
gruppe  beschriebene  „Muraufieber"  verläuft  mit  Fieberanfällen,  wobei  umschrie- 
bene, zuweilen  symmetrische,  den  Calabarschwellungen  ähnliche,  akute  Haut- 
ödeme erscheinen  (siehe  aber  S.  293),  jedoch  werden  gleichzeitig  dabei  auch 
Lyraphangitis  und  Lymphadenitis  beobachtet,  die  nach  wiederholten  Anfällen  zu 
Elephantiasis  führen,  so  daß  das  Krankheitsbild  dem  „elephantoid  fever"  der 
englischen  Autoren  entsprechen  dürfte.  Während  der  Anfälle  beobachteten 
auch  Leber  &  v.  Prowazek  Pharynxreizhusten  und  Brustschmerzen ;  das  Blut- 
bild zeigte  meist  eine  Vermehrung  der  Polynukleären  und  ferner  eine  erhebliche, 
nach  dem  Anfall  wieder  abfallende  Eosinophilie. 

Die  in  einigen  Teilen  von  Nord-Queensland  häufige  und  nach  einem  be- 
stimmten Bezirk  „Mossman-Fieber"  oder  auch  „Filarienfieber"  bezeichnete  Er- 
krankung 261,  249  verläuft  als  ein  10—14  Tage  anhaltendes  kontinuierliches  Fieber 
mit  schmerzlosen  Axillar-  und  zuweilen  auch  Inguinaldrüsenschwellungen ;  ganz 
vereinzelte  Fälle  enden  tödlich  unter  komatösen  Erscheinungen.  Der  Zusammen- 
l^ng  dieser  fast  ausschließlich  nur  bei  Zuckerplantagenarbeitern  vorkommenden 
Krankheit  mit  einer  Filarieninfektion  scheint  mehr  als  zweifelhaft. 

Auch  aus  Gegenden,  wo  Perstans  und  Loa  285  oder  nur  Per- 
stan.s244^  171^  70  endemisch  sind,  wird  von  auf  diese  zurückgeführten 
-tiebern  berichtet;  sie  verlaufen  mit  Lungensymptomen,  worüber  im 
nächsten  Abschnitt  noch  eingehender  gesprochen  wird.  Vielleicht  sind 
die  Filarien  aber  bei  jenen  fieberhaften  Lungenerkrankungen  der 
Ua-  und  Perstansgegenden  überhaupt  nur  eine  rein  zufällige 
ivoniplikation,  da  es  sich  um  Gebiete  handelt,  wo  jene  Parasiten 
überaus  häufig  sind;  jedenfalls  mahnt  die  Geschichte  der  Tropen- 
Krankheiten  in  dieser  Hinsicht  zur  äußersten  Vorsicht. 

j*^  ^^j"}  Sitz  der  Entzündung  in  den  L5anphgefäßen  des  Abdomens  können, 
Lvm  h^^  •  äußerlich  sichtbare  Erscheinungen  fehlen.   Fülle,  bei  denen 

fevf  r  •  "^"^"'"^  nicht  hervortreten,  scheinen  bei  „elephantoid 

8nhlif.a  ^'^Vn  ''•^."•'•ch  häufig   zu    sein ;   wenigstens   möchte   man   das  daraus 
alle  Autoren  betonen,  daß  es  oft  mit  Malaria  verwcciisclt  wird. 
;  Letztere  beobachtete  Bahr  aucii  bei  Filarienlymphangitis  und  Orchitis. 
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II.  Mikrofilarien  als  Krankheitsursachen. 

*i 

Obwohl  es  an  sich  nicht  plausibel  wäre,  wenn  die  manchmal 
zu  vielen  Millionen  (cf.  S.  241)  im  Blute  kreisenden  Mikrofilarien  zu 
Krankheitssymptomen  Veranlassung  geben  würden,  scheinen  die  letz- 
teren doch  harmlos  zu  sein;  jedenfalls  sind  durch  sie  bewirkte 
Schädigungen  noch  nicht  einwandsfrei  erwiesen. 

Bei  den  in  Ost-  und  Westafrika  beobachteten,  soeben  erwälmten 
fieberhaften  Lungenerscheinungen  der  Loa-  und  Perstansgegenden,  bei 
den  gleichen  Symptomen  bei  „Liliwa"  und  anderen  „P'ilarienfiebern" 
und  ebenso  bei  den  sich  in  Atemnot,  Brustschmerzen  und  Hüsteln  äußern- 
den phthisis-ähnlichen  Krankheitsbildern,  wie  sie  Leber  &  v.  Prowa- 
zek bei  Filarien-Trägern  auf  Samoa  beobachteten,  könnte  man  an  eine 
Heizung  durch  die  ja  massenhaft  in  den  die  Alveolen  umspinnenden 
Kapillaren  steckenden  Mikrofilarien  denken*).   Eodenwaldt 22c  fand, 
jedoch  in  der  Lunge  niemals  durch  Mikrofilarien  bedingte  Infarkte 
und  bei  einem  Hunde,  dessen  Lunge  eine  ungeheure  Anzalü  von 
Mikrofilarien  beherbergte,  waren  Proliferationen  des  respiratorischen  1 
Epithels  in  einer  größeren  Anzahl  der  Bronchioli  respiratorii  und  i 
vielleicht  auch  eine  Vermehrung  des  intralobulären  Bindegewebes  die  i 
einzigen  nachweisbaren  Veränderungen.  1 

Dagegen  berichten  Leber  &  v.  Prow^azek^^s^  123  von  durch  me-  i 
chauische  Zirkulationsstörungen  bedingten  Erkrankungen  des  Augen-  j 
innern,  die  ophthalmoskopisch  als  miliare  Thrombosen  der  klein-  | 
sten  Gefäße  der  Ader-  und  Netzhaut  nachweisbar  waren,  und  die  sie 
auf  Verstopfung  der  kleinsten  Arterien  resp.  Kapillaren  durch  ab- 
sterbende oder  geschädigte  Mikrofilarien  und  dadurch  bedingte  Blu-  , 
tungen  zurückführen.  Leber  zeigte  auf  der  Jahresversammlung  der  I 
deutschen  tropen-medizinischen  Gesellschaft  1912  Abbildungen  von  auf  ü 
dieselben  Ursachen  bezogenen,  sehr  ausgedehnten  Retinablutungen  **). 

Bekanntlich  wurde  seinerzeit  auch  die  Schlafkrankheit  von; 
Manson  mit  Microfilaria  perstans  in  Verbindung  gebracht  (cf.  auch;; 
S.  311,  Anm.  **),  und  es  ist  in  der  Tat  wunderbarer,  daß  die  Mikro- 
filarien im  Gehirn  keinen  Schaden  anrichten,  als  wenn  das  Gegenteil  ' 
der  Fall  sein  würde.  Wir  wissen  jetzt  ja,  daß  die  Schlafkrankheit  ; 
eine  andere  Aetiologie  hat,  jedoch  meint  Külz^i^,  daß  sich  auch  beiii 
massenhaftem  Befallensein  mit  Perstans  ein  Krankheitszustand., 

*)  Marshall  bemerkt  aus  der  Bukoba-Gegend,  daß  die  mit  Perstans  in- 
fizierten Eingeborenen  fast  stets  über  Brustschmerzen  klagten  und  ist  geneigt, 
diese  Beschwerden  mit  den  erwachsenen   Würmern  in  Zusammenhang  zu  ' 
bringen ;  sie  auf  die  Mikrofilarien  zu  beziehen,  läge  aber  wohl  näher,  wenn- 
schon auch  letzteres  keineswegs  erwiesen  ist.  _  ; 

**)  Das  Sehvermögen  kann  bei  diesen  Veränderungen  nahezu  normal  bleiben, 
so  daß  letztere  nur  durch  ophthalmoskopische  Untersuchung  erkennbar  werden ; 
bei  Befallensein  der  Macula-Gegend  stellen  sich  jedoch  Sehstörungen  ein  und  auch:  . 
Erblindungen  kommen  vor.   Die  Autoren  geben  an,  daß  die  Filarien  für  Sanioa: 
die  häufigste  und  ernsteste  Ursache  für  Affektionen  der  Netz-  und  Aderhaut  seien.i 

Auffällig  ist  allerdings,  daß  bisher  nur  aus  Samoa  derartige  Filarienembolien! 
des  Auges  beschrieben  sind,  zumal  man  sie  ebenso  ^ut  in  Bancrofti-  wie  in; 
Loa-Gegenden  erwarten  könnte ;  allerdings  hat  man  bisher  wohl  nur  in  Sanioa 
von  spezialistischer  Seite  danach  gefahndet.   Aber  auch  eine  andere  Aetiologie  als- 
Mikrofilarien-Embolie  wäre  für  diese  Netzhautblutungen  wohl  nicht  nbsolut  aus- 
zuschließen ;  jedenfalls  ist  der  strikte  Beweis,  daß  es  sich  bei  den  von  Leber > 
geschilderten  Krankheitsbildern  um  Filarienwirkujigcn  haiidelt,  bisher  nicht  er- 
bracht, was  Rodenwaldt      bei  der  Diskussion  des  LEBEKschen  Vortrages  be- 
tonte. 
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herausbilden  könne,  der  in  jeder  Beziehung  an  Schlafkrankheit  er- 
innere und  schließlich  tödlich  ende;  er  beschreibt  einen  solchen  Fall 
jnit  völlig  negativem  Atoxylerfolg.  Nur  der  Vollständigkeit  halber  sei 
erwähnt,  daß  auch  Niclot  geneigt  ist,  bei  Bancroftiträgern  beob- 
achtete psychische  Störungen,  die  zum  Teil  beginnender  Paralyse 
glichen,  auf  die  Parasiten  zurückzuführen,  und  daß  ferner  Wirth^^'S 
bei  einem  mit  Mikrofilarien  (die  er  als  vermutliche  Microfilaria  pa- 
pillosa  anspricht)  behafteten  Pferde  Schlafsuchtserscheinungen  sali. 

Möglicherweise  wären  auch  Nierenveränderungen  auf  lebende  oder 
verkalkte  Filarien  (siehe  S.  244)  zurückzuführen ;  allerdings  finde  ich 
nur  eine  einschlägige  Notiz  über  Nierenaffektionen  bei  Filarien- 
trägern,  und  zwar  bei  Heuermann,  der  aus  Kamerun  angibt,  daß  er 
bei  allen  reichlich  mit  Mikrofilarien  infizierten  Eingeborenen  eine  an- 
scheinend der  Anzahl  der  letzteren  entsprechende  Albuminurie  ge- 
funden habe,  während  Tanaka  auch  bei  durch  Bancrofti  hervor- 
gerufener Hämatochylurie  keine  Störungen  der  Nierenfunktion  fand. 

Die  Angaben,  daß  Hauterkrankungen  durch  Perstans  hervorge- 
rufen werden  können,  sind  unbewiesen:  daß  bei  einer  mit  Perstans 
durchinfizierten  Bevölkerung  auch  das  aus  einer  ,,Cro-Cro"- 
Eruption  entnommene  Blut  die  Mikrofilarien  "enthält,  ist  nichts  Be- 
sonderes. Ebenso  unbewiesen  ist  der  Zusammenhang  der  Mikrofilarien 
mit  einer  Reihe  anderer  Krankheiten,  mit  denen  man  sie  in  Zu- 
sammenhang bringen  wollte. 

Endlich  glaubt  Bahr,  daß  durch  periodische  Entleerung  von 
Bancrofti-Larven  Orchitis,  Lymphangitis  und  Lymphadenitis  viel- 
leicht hervorgerufen  werden  könnten  (cf.  S.  271/72)  und  Entleerung 
von  Microfilaria  loa  ins  Unterhautzellgewebe  wird  als  Veranlassung 
der  Calabarschwellungen  in  Betracht  gezogen  (cf.  S.  292);  Dufon- 
GERE  62  bringt  die  Elephantiasis  mit  abgestorbenen  Mikrofilarien  in 
Zusammenhang  (cf.  S.  287).  Die  Angaben  von  Ouzilleau,  nach  denen 
in  einigen  Bezirken  von  Französisch-Aequatorial-Afrika  in  den  Leisten- 
drüsen von  an  elephantiastischen  Prozessen  Leidenden  stets  lebende 
Volvulus-Mikrofilarien  nachweisbar  wären  und  der  daher  an- 
nimmt, daß  diese  die  Ursache  für  die  dortige  Elephantiasis  seien, 
bedürfen  noch  der  Nachprüfung  (cf.  S.  320/21).  Ueber  Reiz  Wir- 
kungen der  Medinensis-Larven  siehe  S.  280. 


III.  Die  erwachsenen  Filarien  als  Krankheitsursache. 

Durch  Wandern  unter  dem  Integument  macht  sich  Loa  häufig  un- 
angenehm bemerkbar ;  ist  die  Anzahl  der  Würmer  sehr  groß,  so  kann 
es  dadurch  sogar  zu  einem  unerträglichen  Zustand  kommen  229,  für 
gewöhnlich  verursachen  die  Wurmwanderungen  aber  nur  dann  stärkere 
ötorungen,  wenn  ab  und  zu  einer  unter  der  Conjunctiva  des  Auges  er- 
scneint  (cf  S.  309).  Mit  der  Anwesenheit  von  Loa- Würmern  unter  der 
aaut  werden  auch  die  Calabarschwellungen  in  Zusammenhang  ge- 
ÜPhi'  r  o^'^^^  ""^^^^^  (cf.S.290ff.)  ausführlicher  besprochen  werden. 
Mpriin  ^y^Ptome,  welche  durch  den  die  Haut  durchbrechenden 
ieaina-vvurm  verursacht  werden,  siehe  S.  280,  324  u.  326. 
¥üav\i^^  erwachsenen  Würmer  können  ferner  anscheinend  i3ei  allen 
dierhnl^.1.7  '^?A^ essen  Veranlassung  geben.  Für  Bancrofti  ist 
mJTf  und  in  manchen  Gegenden,  z.  B.  auf  den 

^5>tni-j.nseln,  sind  diese  „lymphatischen  Abszesse"  der  älteren  Au- 
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toren  ^^^)  sogar  sehr  gewöhnlich  9 ;  die  Häufigkeit  tiefsitzeuder  : 
Muskelabszesse  in  Kamerun  ist,  wie  KülzU^  ausführt,  offenbar:! 
auf  Loa  zurückzuführen  (cf.  S.  279,  Anm.  **);  auch  bei  Per-  ,i 
stans-Trägern  fand  Marshall  in  Ostafrika  tiefsitzende  Muskel-  ■ 
abszesse  und  die  wenig  bekannte  Demarquayi  dürfte  sich  vermutlich  i| 
ebenso  verhalten.  Die  bei  mißglückten  Extraktionsversuchen  nach!fj 
AbreiiJen  des  Medinawurms  entstehenden  Eiterungen  wurden  bereits  j 
Seite  280  erwähnt,  und  der  Wurm  kann  auch  dann  zu  Abszessen  ii^ 
führen,  wenn  er  vor  erlangter  Reife  abstirbt  oder  es  ihm  nicht  gelingt,ti 
das  Integument  zu  durchbohren  ;  endlich  kann  auch  Volvulus  ge- 
legentlich  vereitern  (cf.  S.  319).  Eine  Mitwirkung  von  Bakterien  ist-iJ 
bei  diesen  Abszessen  wohl  stets  vorhanden  9,  wennschon  deren  Nach-iij 
weis  nicht  immer  gelingt  122^  ii9 ;  undenkbar  wäre  es  freilich  ja  auch}| 
nicht*),  daß  von  dem  Wurm  herrührende  Reizsubstanzen  zuweilen  : 
schon  allein  Eiterungen  veranlaßten  und  nicht  nur  durch  Gewebs-i 
reizung  eine  Prädisposition  für  Bakterieninvasion  schüfen. 

Manson nahm  an,  daß  es  abgestorbene  Würmer  seien,  welche  zu.» 
einer  Gewebsreizung  mit  Abszedierung  führten.   Nach  Bahrs  Beobachtungen  kanni 
aber  auch  die  lebende  Filarie  einen  Beiz  hervorrufen,  der  eventuell  zu  einer ' 
Hämorrhagie  führt,  worauf  Infektion  mit  Eiterkokken  eintritt,  infolge  deren  die 
Filarie  dann  erst  abstirbt.  j 

Dafür,  daß  eine  bakterielle  Infektion  und  nicht  der  Tod  der  Würmer  das 
Entscheidende  ist,  spricht  auch  folgender  von  Rodenwaldt  ^^i  beobachteter  Fall, 
wo  unter  Fiebererscheinungen  gleichzeitig  mehrere  der  sonst  relativ  seltenen  Vol-  ■ 
vulus- Abszesse  auftraten  :  In  einem  Abszeß  der  Inguinalgegend  wurde  ein  leben- 
des und  ein  totes  Volvulus-Weibchen  aufgefunden.  Ein  zweiter  Abszeß  befanc 
sich  an  der  seitlichen  Thoraxwand,  dem  ausgesprochenen  Lieblingssitz  der  Vol-  ' 
vulus-Tumoren,  und  Rodenwaldt  hält  es  für  unzweifelhaft,  daß  es  sich  uir 
einen  Volvulus- Abszeß  handelte,  wennschon  keine  Würmer  im  Eiter  gefunder 
wurden.  Ein  dritter  Abszeß  saß  ebenfalls  an  einer  Prädilektionsstelle  füi 
Wurmkuoten,  nämlich  über  dem  Trochanter;  er  ging  ohne  Inzision  zurück. 

Er  ist  zum  mindesten  unwahrscheinlich,  daß  hier  zu  derselben  Zeit  und  ai 
verschiedenen  Körperstellen  Volvulus-Würmer  spontan  abgestorben  waren  (de  ' 
Umstand,  daß  sich  ein  lebhaft  bewegliches  Weibchen  in  einem  der  Abszesse  fand 
sei  gar  nicht  eiimial  betont,  da  die  Eiterung  ja  von  vorher  abgestorbenen  E.\em  , 
plaren  desselben  Knotens  hätte  bewirkt  sein  können).  Einen  Fall  von  multiplei  j 
entzündlichen   Volvulustumoren  berichtet  übrigens   auch  Massey ^ssa. 

Bei  Bancrofti-Trägern  mit  ihren  chronischen  bakteriellen  Lymphangitidei  •■ 
(siehe  weiter  unten  und  S.  268  ff.)  wird  es  besonders  leicht  zu  solchen  Vereite 
rungen  kommen  können      was  deren  große  Häufigkeit  in  Bancrofti-Gegende:  j 
erklären  würde.  j 

Während  von  den  Filarienarten,  bei  denen  die  erwachsend  I 
Würmer  im  Bindegewebe  sich  aufhalten,  im  übrigen  anscheinem  1 
kaum  Störungen  verursacht  werden,  gibt  Filaria  bancrofti  durcl  ^ 
ihren  Sitz  in  den  Lymphgefäßen  zu  deren  Verschluß  und  damit  z  ■ 
einer  ganzen  Reihe  von  Erkrankungen  Veranlassung,  bei  denen  L3Mnph  j 
Stauungen  die  unmittelbare  oder  die  indirekte  Ursache  sind.  | 

Ein  Verschluß  der  Lymphbalmen  kann  durch  verknäuelte  lebend  j 
oder  abgestorbene  Bancrofti  oder  durch  verkalkte  Würmer  bereit  | 
rein  mechanisch  erfolgen.  Ferner  geben  die  Würmer  aber  auc  | 
zu  Reizungen  der  sie  beherbergenden  Lymphgefäße  Veranlassung  j 
die  zu  Hämorrhagien  in  diese  oder  zu  Entzündungen  der  Gefäßwan  j 
mit  nachfolgender  Gewebswucherung  und  Stenosierung  des  Lumen 
führen  können     9, 277^  wobei  Bakterieninfektion  zum  mindesten  häufi 


*)  Der  Reichtum  an  Eosinophilen,  den  Löhlein  in  einem  freilich  gleich 
zeitig  mit  Bakterien  infizierten  Abszeß  fand,  würde  in  diesem  Sinne  sprechon. 


Die  Filarien  des  Menschen. 


285 


mit  im  Spiele  ist  (siehe  auch  S.  286  ff.):  daß  freilich  schon  der  Wurm- 
reiz allein  auch  eine  Wucherung  der  Gewebes  herbeiführen  könnte, 
dai'auf  deuten  die  Volvulusknoten  hin  (cf.  S.  280/81). 

Je  nach  dem  Sitz  der  Obstruktionsstelle  im  Lymphgefäß- 
system werden  mehr  oder  weniger  ausgesprochene  klinische  Erschei- 
nungen vorhanden  sein,  oder  solche  werden  auch  gänzlich  fehlen 
können.  Ist  z.  B.  der  Ductus  thoracicus  selbst  befallen,  so  stellt  sich, 
wie  Manson^^''^  ausführt,  zwar  durch  rückläufige  Anastomosen  die 
Zirkulation  wieder  her,  unter  dem  Drucke  von  Lymphe  und  Chylus 
wird  aber  der  distal  von  der  Verschlußstelle  gelegene  Abschnitt  des 
Ductus  thoracicus  bis  zu  Fingerdicke  erweitert  und  die  Lymphgefäße 
des  Abdomens  und  Beckens  schwellen  zu  mächtigen  Lymphvaricen  an, 
welche  Niere  und  Blase  einhüllen  (Fig.  29).  Die  Stauung  kann  sich 
auf  das  Scrotum  fortsetzen  und  dort  die  als  Ly mphscrotum*)  be- 
kannten varikösen  Erweiterungen  der  Hautlymphgefäße  hervorrufen; 
an  den  Lymphdrüsen  der  Schenkelbeuge  dokumentiert  sich  die  Stauung 
als  variköse  Leistendrüsen;  platzende  Lymphgefäße  ergießen 
ihren  mit  Chylus  gemisch- 
ten Inhalt  in  die  Blase 
oder  die  höher  gelegenen 
Harnwege  und  erzeugen 
dadurch  das  Krankheits- 
bild der  Chylurie;  ebenso 
kommen  chylöse  Ergüsse  in 
die  Tunica  vaginalis,  die 
Bauchhöhle  und  Pleura  zu- 
stande. 


Fig.  24.  Schnitt  durch 
eine  vergrößerte  Inguinal- 
Lymphdrüse  mit  Teilen 
einer  verkalkten  Filarie 
(rechts).  Am  oberen  Eande  ein 
Lymphgefäß  mit  verdickter 
Wand.  Starke  Vermehrung  des 
Bindegewebes.  (Nach  einer  Zeich- 
nung von  Bahk".) 

Durch  den  Verschluß  der  ableitenden  Lymphgefäße  resp.  durch  in 
den  Lymphdrüsen  selbst  gelegene  Filarienobstruktionen  (Fig.  24)  kann 
es  natürlich  nicht  nur  an  den  Leistendrüsen,  sondern  auch  an  denen 
anderer  Körperabschnitte  zu  Anschwellungen  kommen;  dabei  sind  die 
-J  ilariendrüsen  keineswegs  immer  wie  die  klassischen  „varikösen 
^eistendrüsen"  weich,  sondern  viel  häufiger  findet  man  nach 
^AHR  derbe  Leistendrüsen,  die  eine  der  häufigsten  klinischen 
Manitestationen  der  Bancrofti-Infektion  zu  sein  scheinen**). 


nPiVt  L  ^«Is^^ier  der  Schilderung  von  MansoniG'.  Die  Haut  des  Scrotums 
von  ^1  u^".-  .bei  erysipelatösen  Prozessen  —  also  auch  bei  Anfällen 
und  "^;'^I?'ia"t.i.a?is-l'ieber"  -  zur  Bläschenbildung  mit  lymphatischen  Ergüssen 
scrnfnm  ^'■'l^'^osischcn  Autoren  96  werden  daher  verschiedene  Formen  von  Lymph- 
»»^rotum  unterschieden. 

Neusninnn^K^  wird  von  Fülleborn  87  für  den  Bismarck-Archipel  und  Deutsch- 
mu? pc,?.- 5'^  .  ^^""^  zitierten  Arbeit,  Zeile  17/18  von  oben 
'3  neiucn:  „und  zwar  waren  es,  wie  auch  B.\hr  für  Fidschi  angibt,  meist 
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Die  Häufigkeit  der  Orchitis  und  Funiculitis  in  Bancrofti- jj 
Gegenden  findet  durch  das  oft  massenhafte  Vorkonnncn  der  er- 1 
wachsenen  Würmer  im  Samenstrang  ihre  Erklärung  ^i,  277^  9  (-^.j^  | 
Fig.  23) ;  ist  die  Lymphstauung  nur  eine  vorübergehende,  so  schwin-  1 
den  die  Symptome  auch  so  schnell  wie  sie  gekommen  sind,  tritt  tl 
sekundäre  Kokkeninfektion  ein,  so  kann  das  Bild  der  ohne  operativen  i 
Eingriff  tödlich  verlaufenden  septischen  Funiculitis*)  entstehen. 

[Elephantiasis.] 

Elephantiasis  —  schlechthin,  oder  korrekter  Elephantiasis  Arabuma 
im  Gegensatz  zu  Elephantiasis  Graecorum,  der  Lepra  —  ist  eine  reinn 
klinische  Bezeichnung  für  ein  Krankheitsbild,  das  davon  seineim 
Namen  hat,  daß  beim  Befallensein  der  unteren  Extremitäten  diese  in 
ihrer  plumpen  Form  tatsächlich  manchmal  mehr  denen  von  Elephanten  j 
als  von  Menschen  gleichen. 

Pathologisch -anatomisch  ist  die  Elephantiasis  im  wesentlichen, 
eine  auf  einen  bestimmten  Körperabschnitt  beschränkte  eigenartige  \ 
Verdickung  des  Unterhautzellgewebes  mit  Erweiterung  seiner  Lymph-  ; 
bahnen.    Diese  Hautverdickung  entsteht  unter  den  verschiedensten 
Bedingungen**),  denen  nur  das  eine  gemeinsam  ist,  daß  sieauf  irgend- 
eineWeise  zu  den  Lymphabfluß-hemmenden  Veränderungen 
des  Lymphgefäßsystems  führen. 

Der  Verschluß  der  Lymphbahnen  schafft  jedoch,  wie  MansoxI^' 
betont,  noch  keine  Elephantiasis,  sondern,  wie  experimentelle  Unter-  . 
bindung  der  Lymphbalmen  zeige,  nur  ein  Oedem.  Bei  der  angeborenen,  j 
ohne  entzündliche  Prozesse  verlaufenden  ,,Eleph an tiasis  glabra"  j 
scheint  die  chronische  Lymphstauung  allein  allerdings  die  Gewebs-  I 
Verdickungen  hervorrufen  zu  können  2^8;  dasselbe  wird  auch  von  i 
manchen  Fällen  der  „Elephantiasis  n ostras"  berichtet n^:^  und  j 
ohne  Lymphangitis  resp.  nach  nur  einem  derartigen  Anfalle  ent-  ' 
stehende  Elephantiasis  kommt,  wennschon  recht  selten,  in  den  Tro-  | 
pen  ebenfalls  vori^i***).  Für  gewöhnlich  schafft  jedoch  die  Lymph-  { 
stase  nur  eine  besondere  Prädisposition  für  entzündlichePro-  j 
zesse,  die  durch  Bakterieninfektion  bedingt,  unter  dem  Bilde  ■! 


nicht  weiche,  sondern  harte  Drüsenpakete".  Infolge  eines  Versehens  sind  | 
im  Text  die  Worte  hart  und  weich  umgestellt.) 

Auch  in  der  filarienreichen  Gegend  des  Stromgebietes  des  Wuri  und  Mungo  j 
in  Kamerun  sah  KÜLZ^^^  „bei  der  Hälfte  der  Erwachsenen  die  prallgespannten  ( 
Drüsentumoren  [der  Leistengegend],  die  sich  schon  auf  den  ersten  Blick,  meist  \ 
schon  durch  ihre  Größe,  von  den  ebenfalls  häufigen  Leistendrüsenschwellungen,  I 
die  sich  im  Anschluß  an  verunreinigte  Wunden  der  unteren  Extremitäten  ein-  | 
stellen,  unterscheiden".  j 

*)  Nicht  nur  die  Fälle  von  Wise  mit  positivem  Filarienbefund,  sondern  j 
auch  die  von  Castellani     38  aus  Ceylon,  von  Bird  aus  Brit.  Indien,  von  \ 
Peiper  und  von  Schumacher  aus  Deutsch-Ostafrika  usw.  beschriebenen  septi- 
schen Funiculitiden  dürften  wahrscheinlich  hierher  gehören. 

**)  HoNORiA  AcosTA-SisoN  2*8  stellt,  abgesehen  von  Bancrofti-Infektionen,  •; 
folgende  Ursachen  für  die  Elephantiasis  zusammen :  Chronische  Lymphangitis, 
erysipelatöse  oder  ekzematöse  Hautentzündung  bei  Mitbeteiligung  der  Lymph- 
gefäße, Lupus,  Syphilis,  variköse  Geschwüre,  Frostschäden,  Entfernung  oder 
Zerstörung  der  regionären  Lymphdrüsen,  Verletzungen  usw.  Aragao  erwähnt 
außerdem  tuberkulöse,  lepröse  und  neuropathische  Erkrankungen,  Veneneiitzün-  j 
düngen  und  Oedeme  bei  Herz-  und  Nierenkrankheiten. 

***)  Flu'?*  erwähnt  einen  Fall  aus  Surinam,  wo  bei  einem  14-jähr.  Mädchen 
sich  ganz  akut  im  Laufe  von  6  Wochen  eine  Elephantiasis  beider  Beine  ohnr 
vorhergehende  erysipelatöse  Entzündung  entwickelte. 
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häufi^  rezidivierender,  lymphangitischer  und  erysipelatöser  Fieber- 
anfälfe  („elepliantoid  fever")  allnicählich  zu  den  elepliantiastisclien 
Anschwellungen  führen;  derartige  Hautveränderungen  infolge  von 
rezidivierendem  Erysipel  sind  ja  auch  sonst  z.  B.  als  Polgen  unserer 
Gesichtsrose",  keine  Seltenheit. 

"  Ist  es  erst  einmal  zu  Lymphangitis  gekommen,  so  werden  die 
durch  letztere  verursachten  pathologischen  Veränderungen  der  Lymph- 
bahnen eine  schon  vorher  vorhandene  Lymphstase  noch  steigern  und  es 
wird  um  so  leichter,  nach  ganz  geringfügigen  Anlässen  zu  Eezi- 
diven  kommen,  als  Kokken  auch  nach  Rückgang  der  aJkuten  Ent- 
zündungen —  vielleicht  infolge  einer  verminderten  bakteriziden  Kraft 
der  in  den  Lymphgefäßen  stagnierenden  Lymphe  ^'^  —  sich  noch  lange 
im  Gewebe  halten  (siehe  weiter  unten).  Erfahrungsgemäß  genügt  dann 
auch  die  leichteste  Schramme  oder  ein  kaltes  Seebad  etc.,  um  neue  An- 
fälle von  „elepliantoid  fever"  hervorzurufen*). 

Nach  den  Untersuchungen  von  Dubruel^^  sind  bei  der  Elephantiasis 
von  Tahiti  während  des  akuten  Elephantiasisfieberanfalls  Staphylokokken  nicht 
nur  im  Blut,  sondern  auch  in  dem  erkrankten  Gewebe  kulturell  nachweisbar, 
außerhalb  dieser  Perioden  aber  nur,  und  zwar  in  minderem  Grade,  im  er- 
krankten Gewebe,  was  Sabouraud  auch  bei  heimischer  Streptokokken-Elephan- 
tiasis fand ;  sind  jedoch  lange  Zeit  hindurch  keine  Lymphangitiden  mehr  auf- 
getreten, so  sind  die  Kokken  auch  im  Elephantiasisgewebe  nicht  mehr  nach- 
weisbar. 

Außer  gewöhnlichen  Staphylokokken  und  Streptokokken  wurden  im  Ele- 
phantiasis-Gewebe nach  Angabe  von  Renoir  auch  Pneumokokken  gefunden  und 
DüFOüGERE  isolierte  in  Martinique  daraus  einen  von  ihm  ,,Lymphococcus"  be- 
nannten, dem  Gonococcus  ähnlichen  Diplococcus,  LE  Dantec  einen  „Dermo- 
coccus",  von  dem  er  annimmt,  daß  er  in  Symbiose  mit  Streptokokken  die  Ele- 
phantiasis verursache.  Der  Dermococcus  wird  jetzt  aber  als  identisch  mit  dem 
Lymphococcus  angeseTien  und  als  nicht  für  Elephantiasis  spezifisch  betrachtet, 
da  er  auch  bei  nicht  an  Elephantiasis  Leidenden  gefunden  wird^^. 

Daß  auch  andere  als  bacilläre  Reize,  z.  B.  von  Filaria  bancrof ti 
gelieferte  Produkte,  solche  zu  Elephantiasis  führenden  —  d.  h.  nicht  nur  auf 
die  kleine  Stelle,  an  welcher  der  Wurm  gerade  sitzt,  beschränkte  —  Entzündungen 
des  Lymphgefäßsystems  hervorrufen  könnten,  ist  bisher  nicht  erwiesen:  negativer 
Bakterienbefunds  bei  Kulturversuchen  aus  Gewebsflüssigkeit  von  Elephantiasis 
oder  ähnlichen  lymphangitischen  Prozessen  beweist  jedenfalls  noch  nicht,  daß 
Bakterien  nicht  doch  vielleicht  vorhanden  sind  oder  wenigstens  vorhanden  waren. 

Nach  Manson  und  seiner  Schule  ist  nun  Filaria  bancrofti  in 
tropischen  Gegenden  die  Hauptursache,  welche  durch  Verschluß 
der  Lymphbahnen  die  Prädisposition  zu  den  zur  Elephantiasis 
tührenden  entzündlichen  Prozessen  hervorbringt.  Er  nimmt  an,  daß  es 
speziell  abortierte  Filarieneier  seien  (siehe  S.  234),  welche  embo- 
hsch  in  dieser  Weise  wirkten,  während  Dufougerä  infolge  seines 
Lymphococcus  abgestorbene  Mikrofilarien  die  Verstopfung  des 
Lymphgefäßsystems  bewirken  läßt;  beide  Hypothesen  dürften  durch 
tatsächliche  Beobachtungen  kaum  genügend  begründet  sein,  wenn- 
schon nach  dem  Tode  der  erwachsenen  Würmer  freiwerdende 
i^ilaneneier  theoretisch  betrachtet  eine  Rolle  spielen  könnten 9, 
iinü  ebenso  ein  Einfluß  lebender  oder  toter  Mikrofilarien  auf  den 

auslfk?  J'^aT^**  glaubt,  daß  vielleicht  das  Absterben  erwachsener  Würmer  das 
kokUn  k  für  die  einzelnen,  auch  nach  seiner  Auffassung  durch  Strepto- 

koif  Elephantiasisfieberanfälle  sind,  ist  sich  jedoch  der  Schwierig- 

p'hanH     solchen  Erklärungsversuches   bewußt.    Im  Hinblick  auf  die  Ele- 
Banornfff^i^  nostras  schemt  mir  das   Auftreten  häufiger  Rezidive  bei  der 
'loiti-i^lephantiasis  aber  keiner  besonderen  Erklärung  zu  bedürfen. 
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Ijympligefäßverschluß  wenigstens  denkbar  wäre,  freilich  keineswegs 
walirscheinlich  ist  (vgl.  hierzu  auch  S.  243)*). 

Dagegen  dürfte  sich  aus  den  Untersuchungen  von  Bahr  ergeben, 
daß  sehr  wohl  die  ja  oft  in  großen  Mengen  vorhandenen  er- 
wachsenen Würmer  durch  die  auf  S.284ff.  geschilderten  Vorgänge 
einen  so  ausgiebigen  Verschluß  der  Lymphgefäße  erzeugen  könntpii. 
daß  er  als  prädisponierendes  Moment  für  Elephantiasis  völlig/ 
ausreicht.  Bahr  selbst  kommt  zu  dem  Schlüsse:  Daß  der  häufige 
und  langdauernde  Aufenthalt  der  erwachsenen  Filarien  in  den  Lymph- 
baJinen  und  der  dadurch  bewirkte  Verschluß  der  letzteren  am  besten 
die  Entstehung  tropischer  Elephantiasis  an  den  in  Mitleidenschaft 
gezogeneu  Körperabschnitten  erkläre. 

Die  Anschauung  Mansons,  daß  Filaria  bancrofti  die  hauptsäch- 
lichste, oder  doch  wenigstens  e  i  n  e  der  hauptsächlichsten  Veranlassungen 

für  die  tropische  Elephantiasis  sei, 
wird  durch  das  häufige  geographische 
Zusammentreffen  beider,  wie  es  z.  B. 
aus  den  Arbeiten  von  Daniels 
(vgl.  die  Kurve  Fig.  25),  Low^^'^ 
und  Bahb^  hervorgeht**),  recht 
wahrscheinlich  gemacht  und  erhält 
durch  die  in  dieser  Arbeit  so  oft 
erwähnten  Untersuchungen  des  letz- 
teren eine  sehr  wesentliche  Stütze. 
Von  anderer  Seite,  z.  B.  Prout, 
DuBRUEL^^,  Brochard  28  Viala 
und  Wellman  ^'i  wird  dieser  Zu-i 
sammenhang  zwischen  Elephantiasis 
und  Bancrofti  jedoch  als  keineswegs 
erwiesen  betrachtet. 
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Fig.  25.  Die  prozentuale  Häufig-. 

keit  der  —  Elephantiasis  und  des 

  positiven  Ml  - nocturna  -  Be- 
fundes bei  den  verschiedenen  Ras- 
sen und  bei  Männern  und  Frauer 
in  Britisch  -  Guayana.  (M  Männer 
F  Frauen ;  unter  „Farbigen"  sind  einhei- 
mische und  zugewanderte  Neger  und  Mu^ 
latten  zusammengefaßt.)  Die  Kurve  ist  dei 
unter  Nr.  50  zitierten  Arbeit  von  Daniels 
entnommen. 


Ebensogut  wie  in  Europa  wird  Elephantiasis  in  den  Tropen,  abe) 
jedenfalls  auch  ohne  die  Mitwirkung  von  Bancrofti  zust.ande  kommer 

*)  lieber  die  Ansichten  von  Low  siehe  Seite  287,  Anra.,  über  die  voi 
Oüzilleau  angenommene  Voivulus-Elephantiasis  S.  320/21. 

**)  Auch  im  deutschen  Südsee-Gebiet  von  Polynesien  und  Mikronesien  is 
die  Parallelität  zwischen  Elephantiasis-  und  Bancrofti-Iufektion  stoUenweise  gan: 
frappant :  In  Samoa  ist  Filariasis  und  Elephantiasis  ganz  ungemein  häufig  (oben» 
in  Fidschi),  auf  den  Mariannen  und  auf  Jap  werden  keine  Mikrofilarien-Träge 
und  auch  keine  dort  erworbene  Elephantiasis  beobachtet,  wie  mir  v.  Prowazei 
mitteilte. 
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können  und  vielleicht  bestehen  in  Gegenden,  wo  nach  den  Angaben 
der  oben  erwähnten  Autoren  Elephantiasis  häufig,  Bancrofti  dagegen 
selten  ist  oder  fehlt,  noch  andere,  bisher  unbekannte,  zur  Elephantiasis 
prädisponierende  Momente;  Wellmann 27i  denkt  an  besonders  viru- 
lente Kokken.  Gegen  die  Bancrofti  als  prädisponierendes  Moment 
bei  Elephantiasis  würde  es  sprechen,  wenn  es  tatsächlich  Gegenden 
gibt,  wo  ti'otz  reichlicher  Nocturna-Iufektion  Elephantiasis  sehr  selten 
ist  wie  dies  nach  Prout^io  in  Sierra  Leone  der  Fall  sein  soll. 

Auf  die  umfangreiche  Literatur  im  einzelnen  einzugehen,  ver- 
bietet der  dieser  Arbeit  gesteckte  Umfang.  Ausführlich  wird  die 
tropische  Elephantiasis  in  den  unter  Nr.  162  u.  96  zitierten  Arbeiten 
besprochen ;  speziell  eine  Zusammenstellung  über  das  Vorkommen  von 
Elephantiasis  einerseits  und  Bancrofti  andererseits  geben  Mathis  & 
Leger  1'^. 

Bisher  unerklärt  ist  es,  daß  in  manchen  Gegenden  nur  Elephantiasis  des 
Scrotums  und  der  unteren  Extremitäten,  in  anderen  Gegenden  relativ  oft  aber 
auch  der  oberen  Extremitäten,  der  Mammae  und  sonstiger  Körperteile  gefunden 
wird.  Ferner,  daß  Kinder  anscheinend  recht  selten  von  Elephantiasis  befallen 
werden  1°',  während  zuwandernde  erwachsene  Europäer  schon  nach  wenigen 
Wochen  an  „elephantoid  fever"  erkranken  (cf.  S.  270)  und  nach  einem  Jahr  ihre 
Elephantiasis  voll  ausgebildet  sein  kann  ;  wie  Ruffiandis  von  den  Comoren 
berichtet,  entstehe  dort  die  Elephantiasis  zwischen  dem  20.  und  30.  Jahre  und 
später  würde  niemand  mehr  davon  befallen*).  Fast  ausschließlich  sind  es  auf 
den  Comoren**)  Männer,  die  daran  leiden,  auch  Bahr  fand  auf  Fidschi  über 
Smal  soviel  mit  Elephantiasis  behaftete  Männer  als  Frauen  und  die  ältere 
Literatm-  cf.  i62  gibt  ebenfalls  an,  daß  Männer  häufiger  als  Frauen  befallen 
würden;  ist  dies  auch  in  erster  Linie  auf  die  Häufigkeit  der  Elephantiasis 
des  Scrotums  zurückzuführen,  so  geht  doch  aus  den  Tabellen  von  Ruffiandis 
und  Bahr  hervor,  daß  auch  an  anderen  Körperstellen  lokalisierte  Elephantiasis 
bei  Männern  häufiger  ist  als  bei  Frauen.  Ueber  das  Verhalten  der  verschiedenen 
Rassen  gegenüber  der  Elephantiasis  siehe  S.  296,  Anm. 

Auffallend  ist  ferner  das  anscheinend  ungleiche  klinische  Verhalten  der 
Elephantiasis  (und  ebenso  des  Elephantiasis-Fiebers  er.  iü2)  in  verschiedenen  Welt- 
gegenden, wobei  man  an  eine  verschiedene  Virulenz  der  verursachenden  Kokken 
(siehe  diese  Seite  weiter  oben)  denken  könnte.  Während  die  meisten  Autoren  au- 
geben, daß  Rezidive  nach  Operationen  häufig  sind,  besonders  wenn  nicht  im  ge- 
sunden Gewebe  operiert  wird,  berichten  Branch&Edin  von  St.  Kitts  (Westindien), 
daß  es  nach  den  dort  sehr  oft  ausgeführten  Elephantiasisoperationen  auch  ohne 
diese  Vorsichtsmaßregeln  niemals  zu  Rezidiven  komme,  ja,  daß  nach  Ampu- 
tation eines  elephantiastischen  Unterschenkels  auch  die  Elephantiasis  des  be- 
treffenden Oberschenkels  spontan  zurückginge. 


70  Nach  Königer  litten  auf  den  Samoa-Inseln  —  wo  nach  seinen  aus  den 
'Oer  Jahren  des  vorigen  Jahrhunderts  stammenden  Angaben  allerdings  minde- 
stens die  Hälfte  der  Erwachsenen  mit  Elephantiasis  mehr  oder  weniger  behaftet 
waren  —  Leute  unter  20  Jahren  gar  nicht  selten  daran,  und  er  berichtet  auch 
von  emera  an  Elephantiasis  leidenden  Kinde  von  9,  ja  sogar  von  einem  von 
0  Jahren  ;  einige  Fälle  von  Elephantiasis  im  jugendlichen  Alter  werden  auch  in 
aea  iabellen  von  Waring  i62  und  denen  von  Richards  ^'t-  162  angeführt, 
p.  ,*-*  ^^lif  der  Insel  Mayotte,  deren  ganze  3000  Seelen  betragende  erwachsene 
^;ingeborenenbevölkerung  Ruffiandis  systematisch  untersuchte,  fand  er  SO  Proz. 
Ularienkranke,  und  zwar  litten: 

o9  Proz.  an  Elephantiasis  des  Scrotums,  stets  mit  varikösen  Lymphdrüsen 
19  T>      ("Adeno-Lymphocele")  und  chy löser  Hydrocele  kompliziert, 
i^.  Proz.  an  Lymphscrotum  kompliziert  mit  varikösen  Lymphdrüsen  und 
_  verbunden  mit  Elephantiasis  eines  Beines, 

0  Proz.  an  varikösen  Lymphdrüsen  allein, 

1  p      "^^  Elephantiasis  eines  oder  beider  Beine, 

1  Proz.  an  verschiedenen  Filarienaffektionen  (Hämatochylurie,  chvlösem 
iiieiTifllu  =  1   T^^^'^^'^s,  Filarienabszessen   [„Absces  lymphatiques"]) : 
Jdis  saü  Ruffiandis  dort  Elephantiasis  des  Penis  oder  der  Arme. 

Handbuch  der  pathogenen  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  Vlll.  19 
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Endlich  ist  es  noch  unerklärlich,  warum  in  Gegenden,  wo  Elephantiasis 
und  andere  Filarienmanifestationen  häufig  sind,  Hämatochylurie  und  Lymph- 
scrotum  völlig  oder  fast  ganz  fehlen  können,  wie  z.  B.  auf  den  Wallis-Inseln  2» 
und  auf  Fidschi  9. 

[Calabarschwellungen.] 

Unter  Calabarschwellungeii  *)  —  in  der  deutschen  Literatur  auch 
Kamerun-  oder  Tropenschwellungen  genannt  —  versteht  man  eigen- 
artige, lokale,  flüchtige  Oedeme,  die  in  Alt-Calabar,  dem  nalie  be- 
nachbai'ten  Kamerun  und  anderen  Loa-Bezirken  Westafrikas  sehr 
häufig  beobachtet  werden.  Wennschon  sie  schon  lange  an  Ort  und 
Stelle  bekannt  sind^s,  wurden  sie  doch  erst  1895  von  Argyll  Robert- 
son als  besonderes  Krankheitsbild  abgetrennt**). 

Die  Calabarschwellungen  entstehen  ganz  unvermittelt  an  einer  beliebigen 
Körperstelle,  mit  Vorliebe  an  den  oberen  Extremitäten,  aber  auch  im  Gesicht 
usw.,  indem  sich  unter  Rötung***),  Spannung  und  Hitzegefühl  eine  pralle,  meist 
wenig  druckempfindliche,  nur  ganz  ausnahmsweise  auch  schmerzhaftere  f)  lokale 
Hautanschwellung  bildet.  Man  könnte  an  einen  beginnenden  Abszeß  oder  ein 
Gesichtserysipel  denken,  wenn  das  Fehlen  von  Fieber  und  Schmerzhaftigkeit 
nicht  dagegen  sprächen.  Die  Größe  der  Schwellung  schwankt  zwischen  1 — 10  cm 
und  ist  auch  abhängig  ff)  von  der  Größe  der  Fläche,  auf  der  sie  sich  ausbildet; 
häufig  hat  sie  die  Ausdehnung  eines  halben  Gänse- Eies.  KüLZ^^^,  der  selbst 
an  diesen  Schwellungen  litt,  konnte  sie  durch  Anstrengungen  der  Hand  will- 
kürlich an  dieser  hervorrufen ;  auch  wenn  man  durch  Reiben  der  Haut  auf 
den  Juckreiz  der  beginnenden  Affektion  reagiert,  wird  die  Bildung  der  Schvrel- 
lung  begünstigt  1^^,  ^65  (^jg  mir  von  Kollegen,  die  an  Calabarschwellungen 
litten,  bestätigt  wurde),  jedoch  ist  das  Reiben  zu  ihrer  Entstehung  anderseits  nicht 
immer  nötig  i^'''^.  Gefährlich  könnten  die  Schwellungen  nur  dann  werden,  wenn 
sie  zufällig  an  der  Glottis  sitzen  ;  ein  solcher,  fast  durch  Glottisödem  zur  Er- 
stickung führender  Fall  wurde  von  Rodenwaldt  ^29  tatsächlich  beobachtet. 

Nach  2 — 3  Tagen  etwa  pflegen  die  Schwellungen  spontan  zu  verschwinden, 
jedoch  wird  oft  eine  Schwellung  von  der  anderen  abgelöst,  so  daß  die  Patienten 
manchmal  Monate  hindurch  keinen  Tag  davon  frei  sind.  Am  häufigsten  pflegen 
die  Calabarschwellungen  zu  sein,  wenn  sie  zuerst  auftreten ;  dann  Averden  sie 
meist  mit  der  Zeit  seltener,  können  aber  immerhin  viele  Jahre  hindurch  sich 
bemerkbar  machen,  zumal  wenn  der  Betreffende  im  endemischen  Gebiete  bleibt; 
in  dem  kälteren  Klima  Europas  nehmen  die  Schwellungen  an  Häufigkeit 
gewöhnlich  ab.  Eingeborene  endemischer  Loa-Gegenden  geben  an,  daß  sie  nur 
in  ihrer  Jugend  daran  litten  (cf.  S.  301).  Vereitern  kommt  bei  Calabar- 
schwellungen niemals  vor.  Nach  zur  Verth  bleiben  an  der  Stelle  früherer 
Schwellungen  oft  1 — 2  Wochen  Knötchen  im  Unterhautgewebe  nachweisbar. 


*)  Es  empfiehlt  sich,  den  in  der  Literatur  eingeführten  Namen  „Calabar- 
schwellungen" beizubehalten.  „Tropenschwellungen"  ist  zu  wenig  präzise 
und  „Filarienödeme"  ^^"^  setzt  einerseits  die  Aetiologie  als  erwiesen  voraus  und 
wäre  andererseits  nicht  eindeutig  genug,  da  man  dabei  auch  an  die  erysipelatösen 
Prozesse  bei  Bancrofti  denken  könnte  (cf.  S.  293).  Auch  der  von  Nattan- 
Larriek  &  Parvu  vorgeschlagene  Name  „Oedemes  eosinophiliques"  wird  sich 
bei  den  Klinikern  kaum  einbürgern. 

**)  Eine  ausführliche  Zusammenstellung  der  älteren  Literatur  über  Calabar- 
schwellungen bringt  Ward  ;  von  den  zahlreichen  neueren  Arbeiten  sei  8uf  die 
von  WuRTZ  &  Nattan-Larrier,  von  Nattan-Larrier  &  Parvu,  die  von 
KÜLZ'^'^,  1",  Manson"'',  Low^''", Meinhof  besonders  hingewiesen. 

***)  Zuweilen  kann  die  Rötung  auch  fehlen  i''''. 

t)  Fälle,  in  denen  wie  bei  den  von  Meinhof  beschriebenen,  die  Patienten 
unter  den  Schwellungen  schwer  leiden,  sind  ganz  entschieden  nicht  die  Reg«, 
sondern  Ausnahmen ;  freilich  wird  auch  der  Grad  der  persönlichen  lOmpfind- 
lichkeit  dabei  mit  in  Frage  kommen.  Sitzen  die  Schwellungen  an  der  lland 
oder  den  Gelenken,  so  wird  deren  Funktion  allerdings  beeinträchtigt -"^      ^' • 

tt)  In  der  unter  Nr.  92  zitierten  Arbeit  steht  infolge  eines  Druckfehlers 
unabhängig  anstatt  abhängig.  • 
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A.  Plehn  ist  geneigt,  die  Scliwellungen  als  eine  auf  nalarischer 
Basis  entstandene  Angioneurose  aui'ziifassen  und  das  Krankheitsbild 
hat  ja  auch  eine  auffallende  Achnlichkeit  mit  dem  „angio-neurotischen 
Üedem"  („QuiNCKESchen  Oedem"),  resp.  manchen  Formen  von  Urti- 
caria*). Es  ist  jedoch  nicht  einzusehen,  warum  man  dann  die  Calabar- 
schwellungen  nicht  überall  in  Malarialändern  häufig  findet,  und 
KüLzi^'  berichtet  überdies  von  Patienten,  die  nur  an  diesen  Schwel- 
lungen und  nie  an  Malaria  litten. 

Die  überwiegende  Mehrzahl  der  Autoren  bringt  die  Schwellung 
dagegen  mit  Filaria  loa  in  Zusammenhang,  wofür  nicht  nur  die 
gleiche  geographische  Verbreitung,  sondern  auch  das  häufige  Zu- 
sammentreffen von  Calabarschwellungen  und  wandernden  Loa- 
Würmern  bei  dereelben  Person  spricht:  Zuerst,  oft  schon  2— 3 Monate 
nach  Ankunft  in  der  Loa-Gegend  (cf.  S.  270),  stellen  sich  die  Schwel- 
lungen ein,  häufig,  aber  keineswegs  immer,  werden  bald  auch  Sym- 
ptome wandernder  Würmer  bemerkbai"  und  erst  erheblich  später  sind 
eventuell  auch  Microfilariae  diurnae  im  Blute  nachzuweisen;  es 
gibt  freilich  Loa-Fälle,  wo  die  Schwellungen  nie  beobachtet  wur- 
den20ö,  1, 150. 

Auch  die  von  Nattan-Larrier  &  Parvu  nachgewiesene  starke 
Eosinophilie  dieser  Oedeme  (cf.  S.  279)  spricht  für  einen  Zusammen- 
hang mit  Helminthen,  und  da  das  Unterhautzellgewebe  der  Lieblings- 
sitz speziell  für  die  Loa  ist**),  liegt  es  nach  alledem  nahe,  an  diese 
als  auslösende  Ursache  zu  denken.  In  welcher  Weise  die  Loa  die 
Schwellungen  hervorbringen  mögen,  ist  aber  einstweilen  noch  strittig, 
*  Bei  einem  Patienten,  der  sich  die  Schwellungen,  aufschneiden  ließ, 
suchte  Rodenwaldt  darin  vergeblich  nach  Loa- Würmern,  dagegen 
wurde  in  zwei  von  Milroy  "•  berichteten  Fällen  das  anfängliche 
Vorhandensein  eines  Wurmes  in  einer  Schwellung  dadurch  festge- 
stellt, daß  er  sich  aus  einer  solchen  ins  Nachbargewebe  begab  (vgl. 
Anm.  ***). 

Daß  anderseits  aber  allein  die  Anwesenheit  der  Würmer  im 
Unterhautzellgewebe  noch  nicht  zur  Entstehung  der  Schwellungen 
genügt,  geht  daraus  hervor,  daß  an  der  Stelle,  wo  sich  Wümer  durch 
"Wanderungen  bemerkbar  machen,  in  der  Eegel  keine  Schwellungen 
entstehen.  Gelegentlich,  Avennschon  anscheinend  recht  selten,  sind 
freilich  auch  weiterwandernde  Schwellungen  beobachtet  worden, 
die  mit  mehr  oder  weniger  Recht  mit  einer  wandernden  Loa  in  Zu- 
sammenhang gebracht  wurden  ***). 

*)  Ich  selbst  sah  bei  einem  Patienten,  der  seit  ca.  40  Jahren  nicht  in  den 
Tropen  und  nie  in  Westafrika  gewesen  war,  bei  warmem  Wetter  an  den  Ex- 
tremitäten Urticaria-Formen  auftreten,  die  man  von  typischen  Cahibarscliwel- 
'ungen^  nicht  hätte  unterscheiden  können. 

..  **')  *ie  Annahme,  daß  nur  die  jungen  Würmer  unter  dem  Tntegument 
saHeii,  womit  man  das  allmähliche  Seltenerwerden  der  Calabarschwellungen  er- 
klären ^konnte,  läßt  sich  nicht  aufrecht  erhalten.   Näheres  siehe  S.  301  u.  309/10. 

)  Am  einwandfreiesten  wäre  noch  ein  von  Milory  ^'t-  269  am  eigenen 
ft;Orper  beobachteter  Fall  in  diesem  Sinne  zu  verwerten,  obschon  es  sich  auch  bei 
(üeswii  immerhin  um  ein  nur  zufälliges  Zusammentreffen  einer  sich  ausdehnenden 
^aiabargeschwulst  und  eines  in  gleicher  Richtung  wandernden  Wurmes  handehi 
Konnte  Miloky  beschreibt  den  Vorgang  folgendermaßen:  Es  erschien  oim- 
ocnwcuung  auf  dem  rechten  Stirnhöcker  und  breitete  sich  innerhalb  einer  Stunde 
nacu  unten  an  der  rechten  Nasenseite  und  am  Orbitalrande  aus  ;  als  die  SchwM- 
muf  ,^  erreichte,  wurden  dort  Wurmbewegungen  nahe  der  Plaut  sichtbar, 
au  man  konnte  beobachten,  wie  ein  solcher  unter  dem  Auge  vorbeiwanderte  ; 

19* 
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Will  man  diesen  Zusammenhang  als  erwiesen  betrachten,  so 
würde  daraus  folgen,  daß  ein  Absterben  des  Wurmes  ftir  das  Er- 
scheinen der  Schwellungen  zum  mindesten  nicht  notwendig  ist,  wie 
man  dies  angenommen  hat ;  letzteres  ist  aber  auch  deshalb  recht  wenig 
walirscheinlich,  weil  die  CalabarschAvellungen  daftir  oft  allzu  häufig 
bei  demselben  Patienten  auftreten.  Der  Umstand  andererseits,  daß 
man  durch  Reiben  der  Haut  die  Schwellungen  zur  Ausbildung  bringen 
kann,  könnte  dahin  gedeutet  werden,  daß  eine  Reizung  der  Würmer 
dabei  eine  Rolle  spielt  (freilich  wird  beim  Reiben  der  Haut  nicht  nur 
der  Wurm,  sondern  auch  die  Haut  selbst  gereizt);  die  Schwellungen 
mit  irgendwelchen  Absonderungen  des  Wurmes  in  Zusammenhang°zu 
bringen  liegt  jedenfalls  nahe  und  Ward  denkt  speziell  an  von  dem 
Wurm  entleerte  Exkremente  („vaste  materials").  MansonIG^  a, 
meinten,  daß  es  vielleicht  in  das  Gewebe  abgelegte  (resp.  „abor- 
tierte" i29a^  oder  periodisch  entleerte 9  [cf.  S.  271]  oder  tote^i^)  Fila- 
rienbrut  sei,  welche  ähnlich  wie  beim  abgerissenen  Aledinensis 
(cf.  S.  280)  zu  Gewebsreizungen  führte.  Mansons  von  diesem  Ge- 
sichtspunkte aus  angestellte  Experimente  sind  jedoch  nicht  beweisend 
und  Calabarschwellungen  treten  überdies  ja  schon  zu  einer  Zeit  auf, 
wo,  soweit  wir  wissen,  die  Würmer  noch  gar  nicht  geschlechtsreif 
sind;  dementsprechend  fand  Külz^i^  überhaupt  keine  Mikrofilarien 
in  dem  Gewebssafte  eines  Falles  von  Calabarschwellung. 

Die  Entstehung  der  Calabarschwellungen  ist  mithin  noch  keines- 
wegs geklärt,  wennschon  ein  Zusammenhang  mit  Loa  zum  mindesten 
als  äußerst  walirscheinlich  bezeichnet  werden  muß.  Gemeinsam  mit 
ScHiLLiNG-Torgau,  ,-der  sich  in  der  neuen  Auflage  des  MENSESchen 
Handbuches  der  Tropenkrankheiten  vom  hämatologischen  Standpunkte 
darüber  äußern  wird,  scheint  es  mir  am  wahrscheinlichsten,  und 
mit  dem  vorliegenden  Tatsachenmaterial  am  besten  vereinbar,  daß 
von  Loa  produzierte  Substanzen  gleich  manchen  anderen  Stoffen  (ge- 
nossenen Krebsen,  Erdbeeren  etc.)  eine  Disposition  zu  Urticaria  — 

seine  weitere  Marschroute  an  der  Wange  spürte  Milroy  an  der  eigenartigen  i 
stechenden  Sensation,  wie  sie  wandernde  Würmer  hervorrufen. 

Die  übrigen  mir  bekannten  Fälle  von  „wandernden  Calabarschwellungen"  ' 
sind  folgende :  Bei  einem  von  zur  Verth  erwähnten,  aber  nur  nach  der  Schil-  • 
derung  des  später  nachweislich  an  Calabarschwellungen  leidenden  Patienten  be-  • 
schriebeneu  Falle  „ging  die  etwa  halb  gänseeigroße  Schwellung  langsam  im  i 
Verlauf  von  Tagen  und  Wochen  vom  Handgelenk  zum  Ellenbogen  liinauf,  kehi'te  » 
ebenso  langsam  in  die  Nähe  des  Handgelenkes  zurück,  um  dann  schubweise  an-  • 
schwellend,  mehr  und  mehr  nachzulassen"  (sinngemäß,  nicht  wörtlich  zitiert).  . 

Ferner   beschreibt  F.   Plehn  zwei  Fälle  wandernder   Schwellungen  aus  i 
Kamerun   und  zwei  weitere  aus  Deutsch  -  Ostafrika  (Bancrofti  -  Gegend ) :  eine? 
Schwellung   von   der  Größe  eines  Fünfmarkstückes   bis   zu   der   eines   halben  i 
Kartenblattes  wanderte  dabei,  täglich  um  einige  Zentimeter  weit  vorrückend,  den 
ganzen  Arm  hinunter  und  dann  wieder  hinauf.    Blanchard^"  s.  sioAnm.  meint 
allerdings,  es  könne  sich  bei  diesen  Beobachtungen  von  Plehn  um  die  durch 
wandernde   Hypoderma    lineata   verursachte    Affektion    („Hautmauhnirf")   ge- - 
handelt  haben,  doch  scheint  das  wegen  der  Größe  der  Schwellung  und  wegen 
Fehlens  der  sonstigen  für  den  „Hautmaulwurf"  so  charakteristischen  Symptome 
wenig  wahrscheinlich;  wo  tatsächlich  eiue  Verwechselung  mit  „Hautmaulwurf"' 
vorzuliegen  scheint  (cf.  S.  309,  Anm.  **),  lautet  die  Beschreibung  ganz  anders  als 
sie  Plehn  gibt.    Man  könnte  aber  an  ein  initer  der  Haut  Avanderndes  Sparganum 
(Bothriocephalus-Larve)  defaken  und  es  ist  zuzugeben,  daß  Plehxs  Fälle  nichti 
beweiskräftig  sind. 

Bei  dem  von  Ziemann  bei  sich  selbst  beobachteten  Falle  wanderte  eine 
hühnercigroße  Schwellung  auf  dem  Oberschenkel  in  9  Tagen  15  cm  weit :  die 
Schwellung  war  jedoch  stark  schmerzhaft  und  verlief  mit  Fieber,  so  daß  sie 
auch  nicht  ohne  weiteres  als  Calabarschwellung  augesehen  werden  kann. 
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denn  das  sind  ja  die  Calabarschwellungen  —  schaffen,  bei  der  die 
Eosinophilie  eine  Rolle  spielt.  Bei  chronischer  Urticaria-Disposition 
begünstigen  erfaJirungsgenicäß  ganz  geringfügige  Hautreize  das  Ent- 
stehen von  Quaddeln  und  es  scheint  ferner  sehr  wohl  denkbar,  daß 
die  Neigung  dazu  an  solchen  Körperregionen  am  stärksten  ist,  wo 
das  Gewebe  am  reichlichsten  mit  den  spezifischen  Stoffen  imbibiert 
ist,  d.  h.  für  unseren  Spezialfall,  wo  am  meisten  Würmer  unter  der 
Haut  sitzen.  Es  wird  dabei  anderseits  nicht  nötig  sein,  daß  sich  genau 
an  der  Stelle,  wo  die  Quaddeln  entstehen,  augenblicklich  gerade  ein 
Wurm  befindet,  wennschon  wiederum  bei  hinreichender  Disposition 
auch  eine  Loa  —  ebenso  wie  dies  ja  auch  andere  Gewebsirritationen 
tun  —  den  Auslösungsreiz  für  eine  Quaddel  abgeben  mag.  Für  diese 
Auffassung  würde  übrigens  auch  die  vor  dem  Medinensis-Durchbruch 
beobachtete  Urticaria  (cf.  S.  280)  sprechen.  (Ueber  Immunität  gegen 
Calabarschwellungen  siehe  S..  301.) 

Außer  aus  Loa-Gegenden  wird  auch  über  das  Vorkommen  ähn- 
licher Schwellungen  aus  Gebieten  berichtet,  in  denen  Loa  nicht  in  Be- 
tracht kommen  kann,  sondern  nur  Perstans  und  Bancrofti. 

So  erwähnt  Marshall  aus  des  Bukoba-Gegend,  wo  Perstans 
sehr  häufig  ist,  3 — 4  Tage  anhaltende  Oedeme  im  Gesicht,  an 
den  Extremitäten  und  anderen  Körperstellen,  die  nach  der  ganzen 
Beschreibung  klinisch  mit  Calabarschwellungen  identisch  zu  sein 
scheinen. 

Die  häufig  bei  dem„Mumuf  ieber"  Samoas  (cf.  S.  281)  auftreten- 
den, den  Calabarschwellungen  ähnlichen  Hautsymptome  und  die  in 
Fidschi  anscheinend  seltener  vorkommenden  derartigen  Affektionen 
scheinen  mir  nach  den  Beschreibungen  der  Autoren  i^^,  i^s^  9  dagegen 
im  Gegensatz  zu  den  Calabarschwellungen  mehr  wirklich  ent- 
zündlicher (auf  Lymphangitis  etc.  beruhender)  Natur  zu  sein,  so 
daß  ich  sie  nicht  ohne  weiteres  mit  diesen  identifizieren  möchte.  Aus 
Bancrofti-Gegenden  werden  ferner  ähnliche  Hautschwelhmgen  auch 
von  YouNG  (Jamaika)  und  Noc  (Indochina)  beschrieben,  und  nach 
A.  Plehj>j-_  berichten  Highet  aus  Slam  und  Posnet  aus  Brasilien  über 
zirkumskripte  Hautödeme,  die  ihren  Sitz  schnell  wechseln,  zuweilen 
mit  etwas  Fieber  verlaufen  und  nach  A.  Plehn  wahrscheinlich  eben- 
falls zu  den  Calabarschwellungen  gehören,  jedoch  scheint  mir  dies 
für  alle  aus  Bancrofti-Gegenden  stammenden  Fälle  nicht  als  er- 
wiesen: die  von  F.  Plehn  in  Deutsch-Ostafrika  beobachteten  Fälle 
wandernder  Schwellungen  sind  bereits  oben  (Anm.  ***)  S.  291/92)  be- 
sprochen. 


Epidemiologie  der  Filarienkrankheiten. 

I.  Häufigkeit  der  Filarienkrankheiten  und  ihre  praktische 

Bedeutung. 

Der  Prozentsatz  der  Filarien  träger  ist  in  vielen  tropischen  Gegen- 
den ein  ganz  ungeheurer:  oft  ist  die  Mehrzahl  der  Einwohner,, 
nicht  selten  fast  die  ganze  Eingeborenenbevölkerung  mit  Bancrofti, 
i-oa  oder  Perstans,  oder  auch  mit  mehreren  Arten  gleichzeitig  infiziert. 

xNur  ein  geringer  Teil  der  Filarien  träger  ist  jedoch  als 
M-bUarienkranke"  zu  bezeichnen. 

wnii'^^^^f^^'^'  ^ß"^ai"quayi  und  Loa  sind,  soweit  wir  wissen, 
woni  nur  durch  gelegentliche  Abszesse  von  ernsterer  Bedeutung.  Aber 
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auch  Bancrofti-Träger  bleiben  in  weit  überragender  Mehrzahl 
ohne  alle  Krankheitssymptome ;  allerdings  gibt  es  besonders 
stark  infizierte  Gegenden,  wo  auch  der  Prozentsatz  der  klinische 
Bancrofti-Sym}3tonio  aufweisenden  Leute  recht  erheblich  ist.  So  fand 
Bahr  auf  Fidschi  etwa  die  Hälfte  der  Männer  und  ein  Fünftel 
der  Frauen  mit  allerdings  nur  leichten  klinischen  Zeichen  (Drüsen- 
schwellungen etc.)  von  Bancrofti-Infektion  behaftet;  in  Französisch- 
Guyana  gibt  es  nach  Clarac^g  wenig  Einwohner  —  gleichgültig, 
welcher  Easse  —  die  von  einem  bestimmten  Alter  an  nicht  mehr 
oder  weniger  schwere  Filariensymptome  zeigen ;  nach  Rufftandis 
sind  auf  einigen  Inseln  der  Comoren  80—90  Proz.  der  erwachsenen 
Eingeborenen  mit  Filari en erschein ungen  behaftet,  wenn  wir  die  Ele- 
phantiasis mit  einrechnen  (cf.  S.  289,  Anm.  **).  Besonders  die  Ele- 
phantiasis der  männlichen  Geschlechtsorgane  ist  auf  den  Co- 
moren so  überaus  häufig,  daß  nach  den  Schätzungen  von  Ruffiandis 
auf  der  Insel  Mayotte  etwa  die  Hälfte  der  männlichen  Bevölkerung 
infolge  von  Scrotal-Elephantiasis  oder  durch  damit  zusammenhängende 
Hodenveränderungen  als  zeugungsunfähig  zu  betrachten  sei,  womit 
anscheinend  der  Bevölkerungsrückgang  dieser  Gebiete  zum  Teil  zu- 
sammenhinge. Auch  auf  den  Fidschi-Inseln  sind  nach  Bahr  die  Fi- 
larienerkrankungen  der  männlichen  Geschlechtsdrüsen  anscheinend  ein 
Grund  für  die  mangelhafte  Volksvermehrung,  so  daß  in  manchen 
Gegenden  die  Filarienkrankheiten  vom  volkswirtschaftlichen 
Standpunkte  die  ernsteste  Beachtung  verdienen. 

Unmittelbar  lebensgefährlich  können  Filarienaffektionen 
durch  Abszesse  werden ;  auch  die  septische  Funiculitis  (cf.  S.  286) 
mag  recht  viele  Opfer  fordern.  Zu  dauerndem  schweren  Siechtum 
führen  höhere  Grade  von  Elephantiasis.  Wälirend  Volvulus  mit  seinen 
fibromartigen  Hautknoten  anscheinend  nur  ein  harmloses  äußeres 
Leiden  ist  (cf.  aber  S.  321  oben),  bildet  Medinensis  in  stark  davon  be- 
fallenen Gegenden  eine  recht  üble  Plage,  zumal  mißlungene  Extrak- 
tionsversuche durch  Eiterungen  zu  schweren  Verstümmelungen,  sogar 
zum  Tode  führen  können. 

Ueber  die  Verteilung  der  Filarien  bei  den  verschiedenen  Rassen, 
Geschlechtern  und  Altersklassen  siehe  S.  296  ff. 

II.  Geographische  Verbreitung  der  Filarieninfektionen  und 
ihre  Abhängigkeit  von  der  Biologie  der  Parasiten 
und  ihrer  Ueberträger  *). 

Ganz  ebenso  wie  es  keine  Malaria  gibt,  einerseits  ohne  geeignete 
Mücken  und  andererseits  ohne  Malariaparasiten-Träger,  deren  Blut  für 
erstere  den  Infektionsstoff  liefert,  den  sie  später  auf  einen  neuen 
Wirt  übertragen,  gilt  dies  offenbar  auch  für  die  Infektion  mit  Filaiia 
bancrofti.  Für  Perstans  und  Demarquayi  ist  eine  Uebertragung  durch 
Mückenstiche  ebenfalls  äußerst  wahrscheinlich ;  Loa,  die  sich  in  Chry- 
sopsarten  weiterentwickelt,  wird  wohl  auch  durch  den  Stich  dieser 
Fliegen  übertragen  werden  und  für  Volvulus  ist  Uebertragung  durch 

*)  Ueber  die  geographische  Verbreitung  der  einzelnen  Arten  wird  in  den 
betreffenden  Spezialkapiteln  berichtet ;  ausführlichere  Angaben  bringt  Penel. 
Eine  Verbreitungskarte  der  „Filarienkrankheiten"  enthält  das  Handbuch  von 
8CHEUBE,  eine  Verbreitungskarte  der  Bancrofti  das  Lehrbuch  von  Rüge  & 
ZUR  Verth  ;  Karten  über  die  Verbreitung  der  Filarien  in  Afrika  bringen 
Blatin  &  JOYEUX. 
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lUutsaiiger  gleichfalls  am  wahrscheinlichsten.  Medinensis  hat  aller- 
aiiicrs  eme  völlig  abweichende  Entwickelung  und  wird  durch  gewisse 
(  vclopsarten  mit  Trinkwasser  übertragen. 

'  Im  allgemeinen  kann  man  sagen,  daß  die  Pilarien  des  Menschen 
Parasiten  tropischer  und  subtropischer,  nicht  zu  hoch  ge- 
legener Gebiete  sind.  Dies  stimmt  mit  der  Uebertragung  durch  Mücken 
•  afc  überein,  die  ja  ebenfalls  in  feuchten  tropischen  Niederungen  be- 
sonders zahlreich  sind;  auch  die  Entwickelung  in  der  Mücke  und  die 
l  ebertragung  beim  Mückenstich  wird  bei  feucht-warmem  lOima  die 

eignetsten  Bedingungen  finden  (vgl.  S.  268). 
Allerdings  genügt  nach  den  bisher  gemachten  Erfahrun- 
gen 243^148^  202  (las  Vorliandensein  einer  an  sich  zur  Uebertragung  ge- 
eigneten Mückenart  offenbar  noch  nicht,  um  bei  gleichzeitiger 
Anwesenheit  von  Mikrofilarienträgern  und  geeigneten  klimatischen 
Bedingungen  nun  auch  eine  Verbreitung  der  betreffenden  Filarienart 
herbeizuführen,  sondern  es  gibt  Gegenden,  die  sich  in  bezug  auf  die 
Filarien  anscheinend  älmlich  verhalten  wie  Gegenden  mit  „Anophelis- 
mus  ohne  Malaria"  *)  (vgl.  S.  256). 

Bemerkt  sei  übrigens,  daß  andererseits  aber  auch  über  Ein- 
schleppung von  Filarien  in  vordem  freie  Gegenden  berichtet  wird; 
so  findet  sich  bei  Lov^^i^s  die  Notiz,  daß  Bancrofti  durch  Chinesen 
in  Australien  eingeschleppt  sei,  und  Hillary  °-  glaubte,  daß  Ele- 
phantiasis durch  afrikanische  Negersklaven  nach  Barbados,  wo  sie 
zu  Beginn  des  18.  Jahrhunderts  noch  selten  war,  gekommen  sei, 

Cästellani  &  Chalmers  halten  es  für  nicht  unwahrscheinlich,  daß  die 
Elephantiasis  von  Asien  aus  sich  in  historischer  Zeit  nach  Westen  verbreitet  habe, 
indem  sie  sich  auf  die  obigen  Angaben  von  Hillary  und  auf  die  von  Hendy 
beziehen  und  hinzufügen,  daß  die  altindischen  Schriftsteller  die  Krankheit  ge- 
kannt hätten,  Celsus  dagegen  anscheinend  nicht.  Celsus  beschreibt  aber  seine 
EXetpavxtaat?  in  einer  Weise,  daß  nicht  daran  zu  zweifeln  ist,  daß  er  von  der 
Krankheit,  die  wir  jetzt  als  „Elephantiasis  Arabum"  bezeichneten,  wenigstens 
gehört  hat,  wennschon  er  letztere,  wie  Unna  ausführt,  offenbar  mit  Lepra 
zusammengeworfen  hat.  Auch  Lucretius  Carus  (95  a.  Chr.)  spricht  von  einer 
„Elephanten-Krankheit",  die  in  Mittelägypten  herrschen  soll. 

[Jahreszeitliches  Maximum  der  Filariasis.] 

Einige  Autoren  ^85,  4^  sprechen  auf  Grund  von  Blutuntersuchungen  von 
einem  jahreszeitlichen  Maximum  der  Filariasis  (cf.  auch  S.  249),  das 
sie  anscheinend  mit  der  Mückenhäufigkeit  in  Beziehungen  zu  bringen  geneigt 
sind.  Die  Zeit  von  der  Mückeninfektion  bis  zum  Nachweisbarwerden  der  Mikro- 
filarien  nimmt  aber  bei  den  Filarien  des  Menschen,  soweit  wir  wissen,  Jahre 
m  Anspruch  und  die  Infektion  besteht  dann  noch  weiterhin  viele  Jahre  hin- 
durch, so  daß  direkte  Beziehungen  zwischen  der  Zeit  der  Mückeninfektion 
und  einem  bei  Blutuntersuchungen  sich  ergebenden  jahreszeitlichen  Mikrofilarien- 
Maximum  nicht  möglich  sind.  Eine  größere  Mikrofilarien-Anzahl  in  zu  einer 
bestimmten  .Jahreszeit  entnommenen  Hautblutproben  beweist  aber  auch  noch 
nicht  ohne  weiteres,  daß  deshalb  die  Untersuchten  zu  dieser  Zeit  auch  eine 

*)  Die  Annahme  eines  Zusammenhanges  zwischen  Bancrofti-  und  Malaria- 
infektion  in  dem  Smne,  daß  wie  Wanhill  will,  ein  Antagonismus  zwischen 
beideu  bestände,  ist  offenbar  völlig  unbegründet.  Dem  von  Wanhill  ange- 
lunrleu  Beispiel  von  Barbados  einerseits  und  Jaraaica  andererseits  stehen  z.  B. 
oie  Angaben  von  Rouffiandis,  der  für  die  Comoren  eine  parallel  gehende 
Häufigkeit  beider  Krankheiten  konstatierte,  diametral  gegenüber,  und  wollte 
man  des.sen  Befunde  nicht  gelten  lassen,  da  sie  sich  hauptsächlich  auf  Elephan- 
tiasis beziehen  dürften,  so  gibt  es  genug  andere  Beispiele  von  Gegenden,  wo 
^alaria  und  Bancrofti  reichlich  nebeneinander  vorkommen,  z.  l3.  Deutsch 
Neu-Guinea. 
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rößere  MikrofiJarien-Menge  beherbergen;  wie  auf  Seite  249  ausgefülirt,  könnte 
ie  Außentemperatur  auf  die  in  einer  Blutprobe  enthaltene  Mikrofilarien-Anzahl 

von  wesentlichem  Einfluß  sein. 

Nur  "für  den  Mcdina-Wurm  —  bei  dem  aber  die  Verhältnisse  völlig  anders 

liegen  als  bei  den  Blutmikrofilarien  produzierenden  Arten  —  ist  ein  saisonales 

Auftreten  nachgewiesen  (cf.  S.  326). 

III.  Vorkommen  der  Filarien  bei  den  verschiedenen  Rassen. 

Eine  Rassenresistenz  gegen  Filarien-Infektion  gibt  es  an- 
sclieinend  nicht*).  Auch  Europäer  werden,  wenn  sie  unter  ähnlichen 
Bedingungen  wie  die  Eingeborenen  leben,  nicht  weniger  als  diese 
befallen  und  wenn  in  Kamerun  nach  Ziemann  ^85  ^er  Prozentsatz  der 
Europäer  mit  positivem  Mikrofilarieubefund  gegenüber  den  Einge- 
borenen verschwindend  gering  ist,  so  liegt  das  in  erster  Linie  offen- 
bar daran,  daß  die  dortigen  Europäer  nicht  im  Lande  geboren,  sondern 
erst  als  Erwachsene  zugewandert  sind  und  nach  stattgehabter  In- 
fektion die  Kolonien  auch  oft  wieder  verlassen,  bevor  Mikrofilarien 
nachweisbar  geworden  sind. 

In  Westindien  und  jn  Britisch-Guj^ana,  wo  eine  festange- 
sessene weiße  Bevölkerung  Jebt,  ist  der  Prozentsatz  der  Weißen 
mit  Nocturna  im  Blute  sogar  höher  als  bei  den  dortigen  Negern. 

Nach  den  Statistiken  von  Low^^^,  aus  Barbados  waren  unter  den 
Weißen  sogar  über  dreimal  so  viel  Nocturnaträger  als  unter  den  Negern  und 
Mulatten  ;  der  Autor  möchte  die  hohe  Zahl  von  35,3  Proz.  allerdings  nicht  als 
Durchschnittsinfektion  der  weißen  Bevölkerung  gelten  lassen,  da  es  sich  bei 
seinen  Fällen  um  ausgesuchtes  Material  gehandelt  habe. 

Nach  Daniels  waren  in  Britisch-Guyana  aber  die  landansässigen  Portu- 
giesen ebenfalls  in  höherem  Prozentsatze  als  die  dort  geborenen  Neger  und 
Mischlinge  mit  Nocturna  behaftet,  während  die  —  allerdings  unter  ganz  anderen 
Bedingungen  lebenden  —  Indianer  der  Urbevölkerung  gänzlich  frei  davon  waren. 
Ein  Auszug  aus  seinen  Tabellen  ergibt  an  positiven  Nocturnainfektionen  in  Pro- 


zenten der  Untersuchten : 

Männer  Frauen 

Weiße  (portugiesischer  Abstammung)  23,5  32 

Mischlinge  20,4  38,6 

Einheimische  Neger  19,1  13,4 

Eingeborene  Indianer                                             0  0 

[Indische  Kulis  (5  Jahre  und  länger  im  Lande)         6,4  5,9] 

[Aus  Westindien  eingewanderte  Neger  11,1  12,8] 


Auf  die  von  Daniels  hauptsächlich  auf  Grund  der  „Wassertheorie"  (cf. 
S.  265/66)  gebrachten  Erklärungsversuche  für  das  verschieden  starke  BefaUensein 
der  einzelnen  Rassen  gehe  ich  nicht  ein,  da  sich  unsere  Anschauungen  seit  den 
Untersuchungen  des  Autors  (1898)  geändert  haben. 

IV.  Abhängigkeit  der  Filarien-Infektion  vom  Geschlecht  des 

Wirtes. 

Ueber  die  Verteilung  der  positiven  JMikrof ilarienbe- 
funde  auf  die  Geschlechter  liegt  außer  der  eben  angeführten 
auf  Nocturna  bezüglichen  Tabelle  eine  Untersuchungsserie  von  Bahr 

*)  Allerdings  gibt  Rouffiandis  an,  daß  auf  den  Comoren  Europäer 
niemals  an  Bancrofti-Symptomen  (bes.  kommt  dort  Elephantiasis  in  Betrac-ht^ 
litten,  während  auf  einigen  dieser  Inseln  80—90  Proz.  der  Eingeborenen  mit 
.solchen  behaftet  seien,  und  sich  fernerhin  auch  die  verschiedenen  farbigen  Volks- 
stämme untereinander,  anscheinend  unabhängig  von  Wohnsitz  und  Lebensbeding- 
ungen, dort  in  recht  verschiedenem  Prozentsatz  erkrankt  zeigten.  In  anderen 
Gegenden  werden  aber  auch  Europäer  keineswegs  von  Elephantiasis 
vorschont.   Vgl.  auch  die  Kurve  Fig.  25  auf  S.  288. 
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hoi  der  turnusloseii  Fidschi-Bancrofti  vor,  die  sich  auf  ca.  1300  Ein- 
geborene erstreckt  (Fig.  26  auf  S.  299).  Sie  ergibt,  im  Gegensatz  zu 
den  Feststellungen  von  Daniels,  einen  nicht  unwesentlich  geringeren 
Prozentsatz  infizierter  Frauen  als  Männer*). 

Die  häufigere  Infektion  von  Männern  ist,  wie  Bahr  meint,  an- 
scheinend überhaupt  die  Regel  in  filarienreichen  Ländern ;  dies  trifft 
nacli  CoNNALs  Untersuchungen  wohl  auch  für  Filaria  loa  und  nach 
Feldmakn67  für  Perstans  zu,  während  CooK^e^  ein  Ueberwiegen  der 
Perstans-infektion  bei  den  Weibern  fand**). 

Die  obigen  xlngaben  der  Autoren  lassen  sich  schwer  miteinander 
in  Einklang  bringen,  doch  mag  dies  —  vorausgesetzt,  daß  es  sich 
immer  um  einwandfreies  Material  gehandelt  hat***)  —  vielleicht  mit 
den  Lebensgewohnheiten  der  verschiedenen  Völkerschaften  zusammen- 
hängen. 

Ueber  die  Elephantiasis -Häufigkeit  bei  den  Geschlechtern  siehe 
S.  289. 

V.  Abhängigkeit   der  Filarien-Infektion   vom  Lebensalter 

des  Wirtes. 

Ueber  die  prozentuale  Häufigkeit  der  Mikrof ilarien- 
befunde  in  den  verschiedenen  Lebensaltern  ist  folgendes 
zu  bemerken : 

Daß  man  bei  solchen  Kindern,  deren  Lebensalter  niedriger  ist  als 
die  Zeit  beträgt,  welche  von  der  Invasion  der  Filarien  bis  zum 
klinischen  Nachweis  der  Mikrofilarien  vergeht,  die  letzteren  nicht 
findet,  ist  selbsverständlich ;  höchstens  könnte  eine  Ueberwanderung 
der  erwachsenen  Würmer  von  der  Mutter  auf  den  Fötus  in  Be- 
tracht kommen,  da  die  Mikrofilarien  die  Placenta  ja  nicht  passieren 
(cf.  S.  271  u.  S.  244).  Nach  erlangter  Geschlechtsreife  der  Würmer 
wird  die  Anzahl  der  Mikrofilarien  im  Blute  der  Kinder  durch  An- 
reicherung allmählich  zunehmen,  auch  wenn  keine  Neuinfektion  er- 
folgte; eine  solche  wird  bei  eingeborenen  Kindern  aber  häufig  statt- 
finden 2,  30^  ns. 

Die  Anzahl  der  tatsächlichen  Mikrof ilarienfälle  wird  also  nicht 
nur  mit  dem  Alter  zunehmen,  sondern  wir  werden  bei  älteren  Jahr- 
gängen die  Parasitenträger  —  bei  der  ja  meist  üblichen  Untersuchung 
nur  eines  Präparates  —  auch  weniger  leicht  übersehen,  weil 

*)  Wie  Bahr  bemerkt,  wären  die  Fidschi-Männer  bei  ihrer  Beschäftigung 
auf  den  Feldern  den  Stichen  der  Tag-  und  hauptsächlich  Buschmücke  Stegomyia 
pseudoscutellaris,  des  praktisch  auf  Fidschi  nur  in  Betracht  kommenden  Ueber- 
trägers,  mehr  ausgesetzt  als  die  Frauen,  die  meist  im  Hause  blieben.  Nach 
Analogie  mit  Malaria  sollte  man  freilich  erwarten,  daß  die  Infektionen  meist 
im  Hause  erfolgen  ;  auch  Daniels  &  Alcock  betrachten  die  H  a  u  s  m  ü  c  k  e  n 
als  die  gefährlicheren  (cf.  S.  305/06). 

"'*)  Unter  150  untersuchten  Waganda  waren  47,7  Proz.  Männer  und  59  Proz. 
\v  eiber  Perstans-Träger  (berechnet  aus  Gruppe  A  und  B  der  zitierten  CooKschen 
Publikation). 

***)  So  lassen  sich  aus  dem  Material  von  Cazanove,  der  bei  in  Algier 
nntersuchten  Negertruppen  verschiedener  Herkunft  eine  über  3mal  stärkere 
Mikrofilarieninfektion  fand  als  bei  dem  zugehörigen  weiblichen  Anhang,  wohl 
Keine  bchlüsse  ziehen,  da  farbige  Soldaten  —  ganz  abgesclieu  davon,  daß  auch 
leb  Betracht  gezogen  werden  muß  —  oft  mit  Wnibei-n  anderer  Stämme 
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die  Mikrofilarieiizahl  bei  ihnen  eine  viel  größere  ist*)  und  dies  wird  I 
in  unseren  Statistiken  sicher  eine  sehr  wesentliche  Rolle  spielen. 

Ich  glaube,  daß  damit  auch  die  Angabe  von  Annett,  Dutton  &  • 
Elhott:  daß  sie  bei  der  Untersuchung  von  390  Individuen  bis  zu 
ca.  18  Jahren  nur  einmal,  und  zwar  bei  einem  11-jährigen  Kinde,  in  i 
einer  an  Diurna  reichen  Gegend  ein  einziges  Mikrofilarienexemplar  • 
fanden,  erklärlich  wird,  zumal  die  Autoren  diesen  Befund  bei  Ma- 
la.riauntersuchungen,   also   in   dünnen  Ausstrichen,   erhoben  (vgl.  . 
S.  277,  Anm.  *).   Mit  welchen  Methoden  Foran  arbeitete,  der  eben- 
falls  konstatierte,  niemals  Microfilaria  diurna  bei  Kindern  unter  13  bis  ■ 
14  Jahren  gesellen  zu  haben,  ist  nicht  ersichtlich.   Jedenfalls  wäre 
Microfilaria  diurna  schon  viel  früher  bei  Kindern  zu  erwarten,  da  . 
Europäer  ca.  3 — 4  Jahre  nach  der  Infektionsmöglichkeit  vereinzelte, 
bald  aber  an  Zahl  zunehmende  Diurna  im  Blut  haben  können  264 
und  die  eingeborenen  Kinder  nicht  von  Loa-Invasionen  verschont 
bleiben,  sondern  nach  den  Angaben  aller  Autoren  häufig  w^andernde 
Würmer  und  andere  Zeichen  erfolgter  Loa-Infektion  aufweisen  269^  ii8  77_ 

Leider  beziehen  sich  die  Statistiken  von  Külz  (Fig.  27)  auf  ' 
Microfilaria  diurna**)  und  perstans  gemeinsam  —  Doppelinfektionen 
sind  in  Süd-Kamerun  ja  fast  die  Eegel  — ,  so  daß  sich  daraus  die 
obigen  Angaben  von  Annett,  Dutton  &  Elliott  und  Foran  nicht 
direkt  widerlegen  lassen ;  es  ist  aber  als  sicher  anzunehmen,  daß 
Külz  es  in  seinem  ausführlichen  Texte  angegeben  haben  würde,  wenn 
sich  Perstans  und  Diurna  in  bezug  auf  das  Auftreten  im  Kindasalter 
prinzipiell  verschieden  verhalten  hätten  und  er  hat  mir  auch 
persönlich  bestätigt,  daß  es  nicht  der  Fall  war. 

Für  Perstans  liegen  auch  noch  andere  Beweise  einer  Infektion 
im  frühen  Kindesalter  vor.  Rodges  sah  sie,  wennschon  nur  zweimal, 
bei  Kindern  von  anderthalb  Jahren,  dann  folgte  mit  steigendem 
Alter  allmähliche  Zunahme  der  positiven  Befunde  und  die  Mittel- 
zahl für  Kinder  unter  7  Jahren  ergab  einen  Prozentsatz  von  bereits 
22,7  Infizierten  gegenüber  62,9  Proz.  bei  Individuen  über  7  Jahren 
(inklusive  der  ganz  Erwachsenen)  ***).  Nach  Leger  waren  Kinder  von 
8 — 15  Jahren  in  einem  Prozentsatz  von  6,85  mit  Perstans  infiziert, 
Erwachsene  in  9,8  Proz.  Feldmann  ^''^  gibt  allerdings  an,  daß  man 
Perstans  bei  Kindern  ganz  selten  anträfe f)  und  Beck  bemerkt  im 
deutschen  Schlaikrankheitsberichti^,  daß  die  Kommission  bei  Kindern 
unter  8  Jahren  regelmäßig  keine  Perstans  fand. 

Ueber  die  mit  dem  Alter  zunehmende  Infektion  mit  der  Ban- 
crofti-Larve  siehe  die  nach  den  Angaben  von  Bahr  und  denen  von 
Whyte    entworfenen    Kurven    (Fig.  26);  auch  Manson 
fand  Microfilaria  nocturna  reichlicher  bei  älteren  Leuten  als  bei  10-  bis 
20-jährigen. 

*)  So  erwähnt  Külz  i^^,  daß  „während  z.  B.  im  Bluttropfen  eines  Kindes 
von  vielleicht  5  Jahren  2 — 3  Mikrofilarien  zu  finden  waren,  die  entsprechende 
Menge  eines  50-jährigen  20  oder  mehr  Exemplare  enthielt".  Natürlich  kann 
aber  auch  ein  Kind  zuweilen  relativ  viel  Mikrofilarien  im  Blute  haben''. 

**)  Es  ist  nicht  ausgeschlossen,  daß  unter  seinen  großen  gescheideten 
Mikrofilarien  auch  Bancrofti  waren,  da  diese  ja  auch  bei  Tages-Untcrsuchungen 
im  Blute  nicht  absolut  zu  fehlen  brauchen,  und  Külz  im  frischen  Präparate 
untersuchte. 

***)  Bei  den  gleichzeitig  mit  Schlafkrankheit  infizierten  Eingeborenen  waren 
von  den  Individuen  unter  7  Jahren  sogar  61  Proz.,  von  den  über  7  Jahren 
77,6  Proz.  mit  Microfilaria  perstans  behaftet  (vgl.  hierzu  S.  311,  Anm.  **). 

t)  Am  häufigsten  bei  Leuten  zwischen  30 — 50  Jahren. 
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Die  Bancrofti-Inf ektion  in  verschiedenen  Lebensaltern. 

Prozentsatz  der  mit  der  tnrnuslosen  Bancrofti-Mikrofilarie  infiziert  ge- 
fiindenen  Fidschi-Männer  (konstruiert  nach  einer  Tabelle  von  Bahr"). 
Prozentsatz  der  mit  der  turnuslosen  Bancrofti-Mikrofilarie  infiziert  ge- 
fundenen Fidschi-Frauen  (konstruiert  nach  einer  Tabelle  von  Bahr"). 
Prozentsatz  mit  Nocturna  infiziert  gefundener  süd  -  chinesischer  Be- 
völkerung (konstruiert  nach  der  Tabelle  von  Whyte^^*'). 
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Fig.  27.  Die  Mikrof  ilarien-Inf  ektion  in  verschiedenen  Lebens- 
aitern bei  westafrikanischen  Eingeborenen. 

 ~ —  Prozentsatz  von  mit  Perstans  oder  Loa  resp.  allen  beiden  infiziert  ge- 

^     fundenen  Süd-Kamerunern  (konstruiert  nach  einer  Tabelle  von  Külz"*). 

 ~*  I^rozentsatz  von  mit  Mikrofilarien  (Loa,  Bancrofti,  Perstans)  infiziert 

__^^^^gefundenen  Lagos-Leuten  (nach  einer  Kurve  von  Connal''^). 

Kiirr'^")'"^'''^'^"^  ^"  Kurven.    Aus  den  Tabellen,   nach  denen  die 

worfp  "  ^vufden  —  nur  die  von  Connal  ist  vom  Autor  selbst  cnt- 

nur  fn     •  ^'"^  Prozentzahlen  nicht  für  die  einzelnen  Jahrgänge,  sondern 

na  eme  Uruppc  von  Jahrgängen  ersichtlich;  hieraus  wurde  bei  der  Kon- 
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Die  Kurven  der  Fig.  26  zeigen  ferner  für  die  Nocturna  und  ebensoi 
für  die  turnuslosen  Bancrofti-Larven,  soweit  die  Männer  in  Betracht 
kommen,  den  größten  Prozentsatz  Infizierter  zwischen  30  und  40  resp 
40  und  50  Jahren;  danach  sinkt  die  Kurve  wieder  ab.  Noch  ausgf 
sprochener  wäre  dieses  Absinken  nach  der  Kurve  von  Conna] 
(Fig.  27),  die  sich  auf  Loa,  Bancrofti  und  Perstans  bezieht.  Dajjegen 
steigt  die  Kurve,  welclie  den  Prozentsatz  der  mit  der  turnuslosen 
Bancrofti-Mikrofilarie  infizierten  Fidschi-Weiber  angibt  (Fig.  2G;, 
nach  einer  undeutlichen  Erhebung  zwischen  40—50  Jahren  nach  dem 
60.  Jahre  sehr  erheblich  an  und  ebenso  ergeben  die  Zahlen  von  Man 
gQj^f  161  zit.  n.  276  f^j.  (jiß  Nocturna  eine  Zunahme  bis  ins  hohe  Greisen- 
alter; auch  Külz  bemerkt  (für  Diurna  und  Perstans),  daß  alte  Leut<; 
besonders  stark  infiziert  seien.  Jedenfalls  genügt  also  das  bisher 
vorliegende  Material  nicht,  um  die  Frage,  ob  im  späteren  Alter  die 
Mikrofilarien  wieder  spärlicher  im  Blute  gefunden  werden,  zu  eni- 
scheiden. 

VI.  Infektion  mit  mehr  als  einer  Filarienart; 
Immunität  und  Resistenz. 

Infektion  mit  einer  Filarienart  schützt  nicht  gegen  die  mit( 
einer  anderen*):  sind  doch  Doppelinfektionen  mit  Diurna  un4 
Perstans  in  manchen  Gegenden  Kameruns  geradezu  die  Regel  unA 
auch  alle  anderen  Kombinationen  kommen  vor,  wennschon  anscheiuencb 
nicht  so  häufig  wie  die  eben  genannte^*. 

Eine  Rassenresistenz  scheint,  wie  bereits  bemerkt  (cf.  8.296), 
nicht  vorhanden  zu  sein  (die  Differenzen,  die  Daniels  für  die  Noc-\ 
turna-Infektion  der  Europäer-  und  Negerbevölkerung  angibt,  bedürfen 
allerdings  noch  näherer  Aufklärung). 

Wie  oben  (cf.  S.  297 ff.)  ausgeführt,  beruht  auch  die  relativ  ge-' 
ringe  Mikrofilarieninfektion  der  Kinder  offenbar  nicht  auf  einem  demi 
Kindesalter  als  solchem   eigentümlichen  Verhalten  gegen  die 
Filarieninfektion. 

An  eine  erworbene  Immunität  könnte  man  denken,  wenm 
man  einen  Abfall  des  ,,Filarien-Index"  im  späteren  Lebensalter  als 
erwiesen  annehmen  wollte  (cf.  oben);  speziell  für  Bancrofti  könnte: 
man  das  Abnehmen  der  Mikrofilarien  im  späteren  Alter  allerdings  auch 
mit  fortschreitenden  Veränderungen  im  Lymphgefäßsystem  der  Ban- 
crofti-Träger  in  Zusammenhang  bringen  (cf.  S.  284  ff). 

Für  erworbene  Immunität  würde  ferner  sprechen,  daß  Einge-; 
borene,  die  tagaus,  tagein  in  ihren  Hütten  den  Stichen  infiziertei 
Mücken  ausgesetzt  sind,  nicht,  wie  MansonI^s  sich  drastisch  aus 
drückt,  gleichwie  weiland  Herodes  von  den  Würmern  „aufgefressen*' 
werden,  sondern  daß  die  Zahl  der  Filarien  doch  immer  eine  relati^ 
begrenzte  bleibt.  —  Die  von  Manson^^i,  Maxwell  und  Whyte  ge 
machten  Beobachtungen,  daß  Bancrofti-Träger,  obschon  sie  in  en 

struktion  der  Kurven  die  Mittelzahl  geaoramen.    Wenn  z.  B.  der  Autor  dif 
Mikrofilarien-Infektion  zwischen  dem  20.  und  30.  Jahre  mit  21  Proz.  angibt.' 
so  wurde  21  Proz.  in  der  Kurve  bei  25  Jahren  eingetragen.  _ 

Wo  infolge  zu  geringen  Materials  der  Verlauf  der  Kurve  augenscheinucn 
zu  unsicher  wurde,  ist  letzterer  ,, punktiert"  gezeichnet. 

*)  Ouzilleau  gibt  allerdings  an,  daß  Träger  von  Volvulus-Tumoren  -| 
auch  wenn  sie  nicht  gleichzeitig  mit  Elephantiasis  behaftet  seien  (cf.  S.  278,  ji 
—  Loa-  und  Perstans-Mikrofilarien  in  einem  geringeren  Prozentsatze  als  oi'^ 
übrige  Bevölkerung  im  Blute  hätten.   Vgl.  hierzu  auch  S.  320/21. 
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dcuiiscli  infizierter  Gegend  mit  iliren  Familienangehörigen  dasselbe 
Zimmer  oder  Bett  teilen,  die  Infektion  trotzdem  nicht  auf  alle  diese 
übertragen,  könnte  im  Sinne  einer  persönlichen  Widerstands- 
talii'^keit  gegen  die  Filarieninfektion  aufgefaßt  werden;  fi'eilich 
\\;ire°zu  berücksichtigen,  daß  ein  mit  Bancrofti  Infizierter  lange 

iie  Mikrofilarienbefund  bleiben  kann  (cf.  S.  2T0),  und  daß  dieMikro- 
Liuirien  auch  wieder  verschwinden  können  (cf.  S.  235). 

Als  ein  Vorliegen  erworbener  Immunität  gegen  die  Wir- 
kung von  Filarien  resp.  gegen  von  ihnen  produzierte 

iftstoffe  muß  es  wohl  gedeutet  werden,  daß  wieKüLzUS  berichtet, 
die  Eingeborenen  mit  Loa  infizierter  Gegenden  stets  angeben,  nur  in 
ihrer  Kindheit  an  Calabarschwellungen  gelitten  zu  haben  und 
letztere  auch  bei  Europäern  anfangs  am  häufigsten  zu  sein 
pilegen  (cf.  S.  290). 

Daß  diese  Schwellungen  bei  mit  Loa  infizierten  Europäern  mit  der  Zeit 
seltener  zu  werden  pflegen,  könnte  auch  mit  der  Annahme,  daß  die  älter  werden- 
den Wünner  sich  aus  der  Haut  in  tiefere  Gewebe  zurückzögen,  erklärt  werden, 
doch  sprächen  die  auf  Seite  309/10  angeführten  Beobachtungen  dagegen.  Wollte 
man  aber  annehmen,  daß  die  erwachsenen  Eingeborenen  aus  demselben 
Grunde  keine  Schwellungen  mehr  bekämen,  so  wäre  man  andererseits  zu  der 
Annahme  genötigt,  daß  sie  gegen  Reinfektionen  mit  Loa  wiederstands- 
fähig  geworden  wären:  Letzteres  mag,  wie  oben  angedeutet,  immerhin  bis  zu 
einem  gewissen  Grade  der  Fall  ßein,  doch  zeigen  sich,  wie  mir  Dr.  Külz 
mitteilte,  auch  bei  erwachsenen  Eingeborenen  endemisch  infizierter  Gegenden 
öfter  wandernde  Loa  unter  dem  Integument,  und  trotzdem  treten  keine  Schwel- 
lungen bei  ihnen  auf. 

Prophylaxe  und  Therapie  der  Filarienkrankheiten. 

Ausführlichere  Angaben  hierüber  würden  den  Rahmen  dieser 
Arbeit  überschreiten,  und  es  sei  auf  die  unter  Nr.  137,  243,  167,  96, 
38,  57  zitierten  Werke  verwiesen.  Einige  diesbezügliche  Notizen 
finden  sich  auch  auf  S.  239  ff.,  274,  306,  327. 


Spezieller  Teil. 

I.  Filaria  bancrofti  Cobbold  1877  *). 

Verbreitung.  Filaria  bancrofti  kommt  nach  Castellani  &■ 
Chalmers  auf  der  östlichen  Halbkugel  zwischen  dem  35.  Grad 
nördlicher  und  dem  25.  Grad  südlicher  Breite,  auf  der  westlichen 
vom  2o.  Grad  nördlicher  Breite  bis  zum  30.  Grad  südlicher  Breite 
in  allen  Erdteilen,  aber  nur  in  begrenzten  Gebieten  vor;  besonders 
neimgesucht  sind  Seeküsten  und  Flußniederungen.  Eine  Anzahl  ein- 
wandsfreier  endemischer  Fälle  wurden  freilich  auch  erheblich  weiter 
polwärts  beobachtet. 

Aus  Europa  sind  zwei  in  Spanien  (in  der  Gegend  von  Barcelona) 
erworbene  Fälle  bekannt  und  Castellani  &  Chalmers  erwähnen 
lonne  nähere  Quellenangabe),  daß  Bancrofti  angeblich  auch  in  der 
europaischen  Türkei  vorkommen  soll. 

rhin  p^-^^®"  ist  Bancrofti  weit  verbreitet,  besonders  inlndien,  Indo- 
^aina,  Lhina,  auch  auf  den  Philippinen  und  im  südlichen  Japan. 


*)  Ueber  die  Entdeckungsgeschichte  siehe  S.  192  ff. 
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In  Afrika  ist  der  Parasit  sehr  häufig,  besonders  an  der  West-ti 
und  Ostküste  (aber  stellenweise  auch  im  Innern,  z.  B.  im  Seengebiet)  i 
ferner  auf  Madagaskai-  und  den  benachbarten  Inseln  und  er  kommti 
auch  in  Aegypten  und  sonst  in  Nordafrika  vor*).  Was  speziell l 
die  deutschen  Kolonien**)  anbelangt,  so  ist  Bancrofti  in  Doutsch-i 
Ostafrika  stellenweise  recht  häufig,  in  Togo  kommt  sie  vor,  wennschon  j 
anscheinend  nicht  reichlich  ns,  in  Kamerun  ist  sie  in  manchen  Gegen-i 
den  sehr  verbreitet in  Stidwestafrika  wäre  sie  im  nördlichen  Teile» 
wohl  zu  erwarten,  spielt  aber  in  dieser  Kolonie  sonst  wohl  kaumi 
eine  Rolle***). 

In  Amerika  ist  Bancrofti  auf  den  meisten  westindischen  Insetoi 
häufig,  ebenso  in  Englisch-,  Französisch-  und  Holländisch-Guayana  und 
stellenweise  in  Brasilien  (Baliia);  sie  kommt  auch  in  Venezuela  und 
Columbien,   ferner   in  Zentralamerika    (an  der  atlantischen  Küste i 
Mexikos)  und  im  Süden  der  Vereinigten  Staaten  (zahlreiche  ein-i 
heimische  Fälle,  sogar  so  weit  nördlich  wie  Charlestown  S.C.,  je  eini 
Fall  auch  aus  Washington  und  Philadelphia)  vor  und  wird  endlich 
aus  Argentinien  (Buenos  Aires  und  La  Plata)  erwähnt  38. 

In  Australien  ist  Bancrofti  besonders  in  Queensland  ver-* 
breitet. 

Das  Südsee-Gebiet  ist  stellenweise  ungemein  stark  infiziert,;, 
z.  B.  die  Küsten  von  Deutsch-Neuguinea  und  der  Bismark -Archipel  1 
Während  dort  und  auf  den  Salomonen  die  Nocturna-Varietät  der  Ban- 
crofti-Filarie  herrscht 9,  zeigt  die  auf  Samoa,  Fidschi,  den  Tonga-. 


Fig.  28.   Männchen  (a)  und  Weibchen  (b)» 
b    von  Filaria  bancrofti  in  natürlicher  Größe.  (Nach 
Manson  16'). 


Inseln  und  den  Walles-Inseln  zum  Teil  ungeheuer  stark  verbreitete« 
Bancrofti-Larve  keinen  „Turnus".  Frei  von  Bancrofti  sind  anschei- 
nend die  Mariannen  und  auf  den  Karolinen  und  Marshallinseln  dürfte  e 
sie  ebenfalls  meist  fehlen  oder  doch  zum  mindesten  selten  sein. 

Morphologie.  Filaria  bancrofti  ist  ein  im  frischen  Zustandet 
weißer  (in  konserviertem  bräunlicher),  dünner,  einem  Pferdehaar  r 
ähnlicher  Wurm.  Das  9  ist  etwa  fingerlang,  das  cf  etwa  halb  so  groß  . 
wie  ersteres  (Fig.  28).  Die  wichtigsten  Unterscheidungsmerkmale 
gegenüber  den  anderen  Filarienarten  des  Menschen  sind  aus  der  Ta-  - 
belle  S.  188/89  ersichtlich.  In  frischem  Zustande  ist  die  Oberflächen 
des  Wurmes  wahrscheinlich  klebrig  i37,8i. 


*)  Was  Südafrika  anbelangt,  so  will  Looss  ^^'^  die  im  Harn  von  farbigen  : 
Natal-  und  Transvaalleuten  von  Strube  angetroffenen  Würmer  nicht  ohne« 
weiteres  als  Microfilaria  bancrofti  gelten  lassen. 

**)  Im  allgemeinen  sind  wir  über  die  Verbreitung  der  Filarien  in  den 
deutschen  Kolonien  weniger  orientiert  als  über  die  in  den  französischen  und 
englischen  Besitzungen,  aus  denen  zum  Teil  sehr  eingehende  Untersuchungen 
vorliegen.  Irr  Kamerun  müßte  mit  Hülfe  der  neuen  Methoden  die  Häufigkeit 
der  Microfilaria  bancrofti  gegenüber  der  Microfilaria  loa  genauer  untersucht 
werden. 

***)  In  einem  Referat  von  Rüge  über  eine  englische  Arbeit  von  Fle.viming 
wird  ein  Filarien-Fall  aus  Deutsch-Südwestafrika  erAvähnt ;  sollte  es  nicht  viel- 
leicht nur  „Deutsch- Westafrika"  heißen? 
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Das  Männchen  ist  nach  Looss       ca.  45  mm  lang*),  ca.  0,1  mm  dick 
id  durch  seinen  mehr  oxler  minder  eingerollten  Schwanz  als  solches  (auf  Fig.  28 
cht  angedeutet)  erkennbar.    Die  Ano-Genitalöffnung  liegt  auf  einer  klemen 
i.Tvorrasjung,  ganz  nahe  dem  breitgerundeten  Körperende.    Ueber  die  Anzahl 
1(1  Anordnung  der  Schwanzpapillen  wissen  wir  noch  nichts  Bestimmtes**).  TDie 
Spicula  sind  von  ungleicher  Größe  (0,2  und  0,6  mm). 

Das  Weibchen  wird  nach  Looss  bis  90  mm  lang,  hat  jedoch,  obwohl  ge- 
ilechtsreif,  meist  eine  geringere  Länge  (s.  auch  Anm.  *).  Die  Breite  beträft 
j  l — 0,28  mm  137  (s.  auch  Anm.  *),  ist  etwa  am  Ende  des  vorderen  Körperviertels 
1  größten  und  nimmt  nach  hinten  zu  allmählich  ab.  Die  Außenhaut  (Cuticula)  ist 
,  h  LEiPER^-^b  zart,  wenn  auch  oft  nur  undeutlich  quergestreift.   Das  Vorder- 
(le  ist  leicht  kugelförmig,  gewissermaßen  „sondenkopfartig",  gestaltet  (Tab.  IV, 
ir.  3),  und  die  endständige  Mundöffnung  zeigt  meist  nur  undeutliche  Papillen  ***). 
ihn-  Anus  liegt  ca.  0,2 — 0,3  mm^^^, ^  von  dem  breitgerundeten  Körperende.  Die 
\'iilva  befindet  sich  nach  den  Angaben  der  verschiedenen  Autoren  0,434 — 1,3  mm  f) 
hinter  dem  Kopfende  und  führt  in  eine  einfache  Vagina,  welche  sich  distalwärts 
1   die  beiden  Uterusschläuche  gabelt;  die  letzteren   nehmen   fast  das  ganze 
irperinnere  ein  und  sind  im  distalen  Teile  mit  Eiern,  im  proximalen  mit  bereits 
reifen,  gestreckten  Larven  vollgepropft. 

Die  Frage,  ob  die  als  Bancrofti  beschriebenen  Filarien  vielleichfc 
in  mehrere  Arten  zerfallen,  ist  auf  S.  288/89  besprochen. 

Die  im  Blute  kreisende  resp.  aus  chylösem  Urin  etc.  gewonnene 
Microfilaria  bancrofti  (nocturna)  ist  nach  MansonI^'^  etwas 
mehr  oder  weniger  als  300  ^  lang  und  8 — 11  n  dick;  nach  Lowi^o 
280—320  ^l  (im  Mittel  310—317  lang  und  7,5—8,4  dick;  nach 
Looss  300 — 320  h  lang,  aber  nicht  über  6,6  h.  dick;  nach  Foley 
(beim  Absterben  gemessen)  280 — 295  h-  lang  und  5,5 — 5,75  dick; 
nach  Fülleborn  81  (absterbend  oder  abgestorben  gemessen)  240  bis 
300  n  und  darüber  lang;  Bahr  fand  die  tumuslose  Fidschi-Mikro- 
filarie  (beim  Absterben  gemessen)  ebenfalls  240—310  |.i  lang  bei 
6—7  n  Dicke. 

Die  Angaben  der  übrigen  Autoren  variieren  zum  Teil  sehr  bedeutend,  was 
bei  zu  kleinen  Längenangaben  vielleicht  durch  Messungen  geschrumpfter  Ex- 
emplare des  Trockenpräparates  erklärt  werden  könnte  (vgl.  hierzu  S.  205 ff.);  es 
werden  aber  auch  erheblich  größere  Zahlen  angegeben,  ja  von  Remlinger 
&  Menahem  HoddraBey  sogar  1—2  mm  bei  0,05—0,15  mm  Dicke! ff). 

*)  Die  von  Bahr  aus  Fidschi  beschriebenen  Bancrofti  erreichen  nicht 
die  von  Looss  angegebenen  Längenmaße ;  von  den  4  frisch  gemessenen  Männchen 
war  das  längste  29  mm,  von  den  6  reifen  Weibchen  das  längste  67  mm.  Auch 
ßreitenmaße  der  Weibchen  sind  bei  seinem  Material  geringer  (0,128—0,222). 
)  Während  Manson  keine  präanalen,  sondern  nur  3  Paar  postanaler  Pa- 
pillen gesehen  zu  haben  glaubte,  gibt  LEiPERi29b,  dem  das  Fidschi-Material  von 
BAHR  zur  Verfugung  stand,  an,  „selten  mehr  als  4  Paar  präanaler  [paranaler  ?| 
t^apiheii  gesehen  zu  haben". 

und  LEiPERi^29h°^''^^^'^  ^^^^  die  Mundpapillen  variieren  stark;  vgl.  hierzu  Loossis- 

älf.rn'^' rPi^  Differenzen  sind  recht  auffallend  groß!  Während  auf  Grund  der 
hS  Untersuchungen  (cf.  die  unter  199  zitierte  Arbeit,  S.  20)  in  den  Lehr- 
■inr  riT  D  ~  'i  angegeben  wird,  notiert  Daniels  ss,  57  nur  0,66—0,75  und 
Pin<>  ai   r  u  der   FÜLLEBORNschen  MikrophotogrammeSi  Taf.  i  resultiert 

e^ne  ähnliche  Zahl  (ca.  0,5-0,6).  Bahr,  dessen  *Fidscgi-Material  Leiperi^^L 
\\%rnrrni  f"n^°^°''n''.o^yP^°  identifizieren  konnte,  gibt  für  geschlechtsreife 
der  G??,a  Jiur  0,434-0,76  mm  Vulva-Abstand  vom  Vorderende  an.  Infolge 

prozen  .^li^p''^'^?^  emzelnen  Exemplare  (cf.  Anm.  *)  wäre  aber  eine 
zwar  nriL^-niin  r-'^n''''?^/^-  ?•  ^f^^  ^^"^  CoBBschen  Schema  2)  geboten,  und 
^«'ar  pnnzipie  1  für  alle  Filarienbeschreibungen. 

Arbeit  '  dPP    Xu?""  f"'^?*^^      "^^^  deutschen  als  auch  in  der  französischen 

DruckfehW  y  hZ^  f^gedruckt  ist,  scheint  es  sich  nicht  um  einen  bloßen 
gestelhworden    \^1  'hLUu  S.''m  chylnrischem  Urin  fest- 
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Die  abweichenden  Dimensionen  von  sonst  Bancrofti  gleichenden  Mikiofiiarien 
sind  öfter  die  Veranlassung  gewesen,  darin  neue  Arten  zu  vermuten.   So  erwähnt 
Bkochard^t  von  den  Wallis-Inseln,  im  gefärbten  Trockenprüparat  unter 
220—250  H  langen  Mikrofilarien  einige  Exemplare  von  370  fx  Länge  geiu 
zu  haben,  die  er  für  eine  neue  Art  anzusprechen  geneigt  ist*;.   Auf  Giund 
zu  kleiner  Dimensionen  wurde  die  Microfilaria  powelli  aufgestellt  (siehe  S.  229, 

Wennschon  unerklärlich  starke  Grüßendifferenzen  die  Vermutung,  dali 
es  sich  um  neue  Arten  handelt,  nahelegen,  so  ist  andererseits  wegen  Schrumpf- 
ungen und  anderer  Präparationsfolgen  (vgl.  Anra.  *)  die  größte  Reserve  am 
Platz;  ja  selbst  bei  zu  großen  Exemplaren  des  frischen  Präparates  würde  uocl] 
nicht  mit  absoluter  Siclierheit  das  Vorliegen  einer  neuen  Art  bewiesen  sein,  da 
unter  besonderen  Umständen  ein  sehr  starkes  Heranwachsen  der  Mikrofilarieu 
eintreten  kann  (cf.  S.  237). 

Ueber  die  Morphologie  und  Biologie  der  Microfilaria  ban- 
crofti siehe  den  allgemeinen  Teil. 

Ueber  den  Aufenthalt  der  erwachsenen  Würmer  sei  auf 
S.  193/94  verwiesen. 

Eine  Zusammenfassung  der  wichtigsten  Krankheitssym- 
ptome, die  auf  Bancrofti  zu  beziehen  sind  oder  doch  bezogen  worden 
sind,  gibt  die  Tabelle  auf  S.  188/89;  im  übrigen  vgl.  S.  278 ff.' 

Die  Ueberträger.  Theobald  bringt  folgende  Zusammenstellung 
über  Bancrofti  übertragende  Mücken  **) : 

a)  Mückenarten,  welche  Bancrofti  übertragen  können:  Culex 
fatigans  ***),  Pyretophorus  costalis ;  Myzomyia  rossii,  Myzorhynchus 
nigerrimus,  Myzorhynchus  minutus ;  Mansonia  uniformis ;  Mansonia 
pseudotitillans ;  Cellia  albimanus. 

b)  Arten,  in  welchen  die  Mikrofilarien  mindestens  eine  Zeit  lang 
am  Leben  bleiben:  Anopheles  annulipes ;  Culex  nigrithorax;  Culex 
procax ;  Culex  vigilax;  Culex  annulirostris ;  Mucidus  alternans;  Scu- 
tomyia  notoscripta. 

c)  Arten,  in  denen  die  Mikrofilarien  ebenfalls  angetroffen  werden 
können,  in  denen  sie  jedoch  anscheinend  vor  erlangter  Reife  ab- 
sterben f):  Stegomyia  scutellaris;  Stegomyia  fasciata  [jetzt  Aedes 
colopus]  tt) ,  Culex  microannulatus ;  Anopheles  maculipennis ;  Myzo- 
myia funesta. 


*)  Brochard  berechnet  daraus,  daß  die  in  seinen  Präparaten  220 — 250 
messenden  Mikrofilarien  den  im  frischen  Zustande  ca.  300  n  langen  Bancrofti 
entsprächen,  für  die  im  Trockenpräparate  370  |-i  lang  gefundenen  eine  ungefähre 
Länge  von  500  p..  Das  ist  aber  nicht  ohne  weiteres  angängig,  denn  im 
Trockenpräparate  können  ganz  verschieden  starke  Mikrofilarienschrumpfungen 
in  dessen  verschiedenen  Abschnitten  vorhanden  sein,  ja,  wenn  dünne  Aus- 
striche gemacht  werden,  kann  es  sogar  zu  einer  übermäßigen  Streckung 
einzelner  lixemplare  kommen  (cf.  S.  207,  Anm.  *). 

**)  Eine  ausführliche  Liste  mit  Einschluß  derjenigen  Stechinsekten,  welche 
völlig  negative  Befunde  in  bezug  auf  die  Bancrofti-Entwickelung  ergaben,  bringen 
auch  Castellani  &  Chalmers  ;  in  einigen  Punkten  weicht  sie  allerdings  von 
der  THEOBALDschen  ab.  —  Eine  Anzahl  von  Unstimmigkeiten  zwischen  der  obigen 
Zusammenstellung  und  der  älteren  Literatur  beruhen  auf  Aenderungen  der 
Mücken-Nomenklatur  resp.  Zusammenfassung  alter  Arten  und  Trennung 
alter  in  mehrere  neue  Arten. 

***)  Nach  Lebredo  ist  in  Havana  auf  Kuba  Culex  pipiens  ein  sehr  guter 
Ueberträger.   Sollte  es  sich  dort  auch  vielleicht  um  Culex  fatigans  handeln'.' 

t)  In  diese  Gruppe  käme  noch  nacli  Bahr  für  die  turnuslose  Fidschi- 
Bancrofti  der  Culex  jepsoni. 

tf)  Sambon^io  erwähnt  gelegentlich,  daß  Stegomyia  fasciata  in  ^lge^a 
Bancrofti-Uebcrträger  sei  und  sie  wird  auch  von  Castellani  &  ChalmkR? 
unter  den  wirksamen  Ueberträgern  aufgeführt.  Dagegen  gelangte  in  den  m» 
Stegomyia  (offenbar   St.  fasciata)   von   Lebredo  in  Havana  unternommenen 
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Von  denjenigen  Arten,  welche  an  sich  zur  Bancrofti-Ueber- 
traoiuicr  fähig  sind,  kommt  jedoch  nur  wenigen  eine  epidemio- 
oÄe  Bedeutung  zu.  PraJvtisch  am  wichtigsten  ist  nach  Da- 
vi?LS  &  '^LcocK  Culex  fatigans,  eine  ausgesprochene  „Hausmucüe  , 
;h<;chon  in  manchen  Plätzen  Mansonia  uniformis  eine  ebenso  grolJe 
oder  größere  Rolle  spiele.  Die  anderen  Arten  übertrügen,  soweit  sie 
dazu  überhaupt  befähigt  seien,  zwar  auch  gelegentlich  Bancrotti, 
•Iber  doch  relativ  selten;  unter  den  Anophelen  seien _  Myzomyia 
'i-bssii  Myzorhynclms-Arten  -  die  Autoren  führen  M.  sinensis  und 
barbirostris  an  —  und  Pyretophorus  costalis  die  wichtigsten. 

Autsdu^en  ä  Mf.  durch  MiicKenrusseL 


Fitdnen  - 
dbscess. 


Varicöse 
Lymphyefäss 
erweiterun^ . 


Hamofochyluri 

Lymphdrüse" 
ichwellun^ 


-  LeereScheide 

Mf.  durchdringen 
unter  ZurückLcLss  - 
un^  derScheide 

da% 


Epithel. 


Mf,  in  BrustmujAel  der  Mücke 
\  heran^ereLrf,ivandern  durch  Rüisel' 
scheide  auf  /iisutu.  dringen,  in.  diese  Ocn. 

Fig.  29.  Der  Entwickelungszyklus  von  Filaria  bancrofti  und  die  wichtigsten 
durch  den  Parasiten  verursachten  Krankheiten.  (Nach  einer  Wandtafel  des  In- 
stituts für  Schiffs-  und  Tropenkrankheiten  zu  Hamburg.) 


üebertragungsversuchen  Bancrofti  nicht  zur  Reife  und  nach  den  Erfahrungen 
von  Bahr  in  Fidschi  würde  diese  Mücke,  wenn  überhaupt,  so  doch  höclistens  ganz 
felegentlich  einmal  übertragen  können.  Auch  Füi-leborn  s"-  hatte  mit  Stegomvia 
lasciata  negative  Ergebnisse,  und  dasselbe  berichten  Ashburn  &  Craig^  für 
Ihre  turnuslose  „Philipinensis"  (cf.  S.  228)  von  einer  Stegomvia,  deren  Speciee 
aUerdings  nicht  angegeben  ist.  Zum  mindesten  dürfte  also  Stegorayia  fasciata 
praktisch  keine  Rolle  als  Bancrofti-Ueberträgerin  spielen,  im  Gegensatz  zu 
ategomyia  pseudoscutellaris  (siehe  weiter  unten). 

Handbuch  der  pathogcncn  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VIII.  20 
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Nach  den  neuen  Untersuchungen  von  Bahr  ist  ein  nie  ver- 
sagender Ueberträger  für  die  turnuslose  Fidschi-Bancrofti  die  Stego- 
myia  pseudoscutellaris,  wälirend  Culex  fatigans,  der  sonst  als  einer 
der  wirksamsten  Bancrofti-Ueberträger  gilt,  und  auch  für  die  turnus- 
lose Bancrofti  der  Philippinen  ein  ziemlich  guter  Zwischenwirt  ist, 
in  Fidschi  nur  ausnahmsweise  in  Betracht  kommen  dürfte. 

Ueber  die  Entwickelung  in  der  Mücke  und  die  Uebertragung 
durch  Mückenstiche  siehe  S.  255  ff. 

Auf  die  Therapie  der  durch  Bancrofti  hervorgerufenen  Krank- 
heiten kann  hier  nicht  näher  eingegangen  werden.  Sie  ist  im  wesent- 
lichen eine  symptomatische  und  bei  Elephantiasis  meist  eine  operative, 
wennschon  bei  letzterer  neuerdings  auch  von  guten  Erfolgen  mit 
Fibrolysin-Einspritzungen  nach  Castellani  und  einer  gegen  die 
Kokken  gerichteten  Behandlung  mit  spezifischen  Seris  sowie  mit 
in  derselben  Absicht  gegebenen  hohen  Dosen  von  Eisen  berichtet 
wird^",  233  j  Leber  &  v.  Prowazek  sahen  bei  elephantiastischen  Ent- 
zündungen gute  Erfolge  von  Phenocoll  (vgl.  auch  S.  240,  Anm.  **). 

Die  Prophylaxe  ist  bei  den  durch  Mücken  übertragenen  Filarien- 
krankheiten  eine  ähnliche  wie  bei  Malaria  und  besteht  in  der  Ver- 
nichtung der  übertragenden  Mücken,  in  Mückenschutz  und  in  der 
Trennung  der  Europäer-Quartiere  von  den  Eingeborenen-Ansiedlungen. 
Ueber  die  Lebensgewohnheiten  der  wichtigsten  Ueberträger  und  die 
sich  daraus  ergebenden  Bekämpfungsmaßregeln  berichtet  speziell  für 
Culex  fatigans  und  Mansonia  uniformis  das  Lehrbuch  von  Daniels  & 
Alcock,  für  Stegomyia  pseudocsutellaris  die  Arbeit  von  Bahr. 


II.  Filaria  loa  Guyot  1778. 

Der  Name  Loa  rührt  von  der  für  den  Wurm  bei  den  Angola-Negern  üb- 
lichen Bezeichnung  her.  Der  Parasit,  welcher  ja  durch  seine  Augenwanderung 
die  Aufmerksamkeit  auf  sich  zieht,  ist  seit  langem  bekannt ;  ein  alter  Holz- 
schnitt von  159821  zeigt  bereits  die  Extraktion  der  Loa  aus  dem  Auge  und 
zugleich  das  Herauswickeln  von  Dracunculus  medinensis,  mit  dem  Loa  anfänglich 
verwechselt  wurde. 

Verbreitung.  Filaria  loa  ist  auf  das  tropische  Westafrika  be- 
schränkt, wo  der  Wurm  streckenweise  nicht  nur  an  der  Küste  (von 
Sierra  Leone  bis  Benguela),  sondern  auch  bis  weit  ins  Ijinere  hinein 
vorkommt;  so  ist  er  in  Kassai,  d.  h.  ca.  1000  km  von  der  Kongo- 
mündung entfernt,  nachgewiesen  worden,  während  allerdings  die  in 
Uganda  angeblich  beobachteten  beiden  Fälle  von  Microfilaria 
diurna^ß*)  zum  mindesten  kein  Beweis  für  das  endemische  Ver- 
kommen daselbst  sindi^^.  Durch  den  Sklavenhandel  wurde  Filaria 
loa  auch  nach  Westindien  und  Südamerika  verschleppt  und  vielleicht 
bestand  sogar  am  Ende  des  18.  Jahrhunderts  (1795)  ein  endemi- 
scher Herd  in  San  Domingo  269,  der  aber  dann  jedenfalls  später 
wieder  verschwand. 

Das  Auftreten  der  Loa  in  Westafrika  ist  ebenso  wie  das  der 
übrigen  Filarien  ein  ausgesprochen  herdweises.  So  ist  der  Wurm 
z.  B.  in  Alt-Calabar,  Französisch-Aequatorial-Afrika  und  in  Süd- 
Kamerun**)  stellenweise  ganz  ungemein  häufig,  so  daß  in  manchen 

*)  Sollte  es  sich  nicht  vielleicht  nur  um  am  Tage  beobachtete  Micro- 
filaria bancrofti  gehandelt  haben?  _ 

**)  In  Duala  ist,  wie  mir  Dr.  Külz  mitteilte,  wenig  Loa,  aber  viel  1  erstans. 
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Plätzen  iecler  Eingeborene  imd  naiiczu  alle  einige  Zeit  dort  ansässigen 
Europäer  damit  behaftet  sind*),  während  der  Parasit  an  anderen 
Stellen,  z.  B.  Togo,  ganz  fehlt,  resp.  nur  in  eingeschleppten  .ballen 
beobachtet  wird. 

Morphologie.  Loa  sieht  aus  wie  ein  etwa  ein-  bis  zweifinger- 
crliedlanges  Stückchen  dünner  Darmsaite  (Fig  30);  im  frischen  Zu- 
stande ist  der  "Wurm  weiß.  Charakteristisch  für  ihn  ist  das  konisch 
trestaltetc  Vorderende  (Taf.  IV,  Fig.  1)  und  die  tautropfenähnlichen 
Ciiticularverdickungen  des  Körpers  (Fig.  31). 


Fig.  30 


Fig.  31. 


Fig.  32. 


Fig.  30.  Füaria  loa  in  natürlicher  Größe.  Nach  einem  von  Dr.  Külz  ge- 
fertigten Präparate  gezeichnet. 

Fig.  31.   Cuticular- Verdickungen  von  Füaria  loa. 

Fig.  32.   Hinterende  von  Füaria  loa  ^  (nach  Looss^^*'). 

Das  Männchen  ist  bis  34  mm  lang  und  erreicht  seine  größte  Dicke  von 
0,43  mm  dicht  hinter  dem  Vorderende,  so  daß  der  vordere  Wurmabschnitt  einen 
abgestumpften  Konus  bildet ;  hinter  dem  ersten  Drittel  verjüngt  sich  der  Wurm 
wieder  allmählich.  Der  terminale  Mund  mit  seinem  starken  Muskelkonus  trägt 
keine  die  Oberfläche  überragenden  Papillen.  Die  Cuticula  ist  mit  Ausnahme  des 
vordersten,  zuweilen  auch  des  hintersten  Endes  mit  kleinen,  mehr  oder 
weniger  zahlreichen,  tautropfenähnlichen  glasklaren  Verdickungen  besetzt,  welche 
für  Loa  charakteristisch  sind.  Etwa  80  n  von  dem  breitgeruudeten  Ende  des 
mehr  oder  weniger  eingerollten  Schwanzes  (Taf.  TV,  Fig.  2)  entfernt  befindet 
sich  die  Anogenitalöffnung  mit  den  beiden  ungleichgroßen  (0,113  und  0,176  m) 
in  ganzer  Ausdehnung  ungefähr  gleich  dicken  Spicula  (Fig.  32).  An  den  seit- 
Hcheu  Schwanzpartien  befinden  sich  in  „flügelförmigen  Cuticularanhängen"  (vgl, 
S.  186)  die  relativ  großen,  nach  Looss^^^  nicht  ganz  symmetrisch  gelegenen, 
von  vorn  nach  hinten  an  Größe  abnehmenden  und  am  Ende  kolbig  verdickten 
Schwanzpapülen ;  nur  die  hinterste  Papille  ist  ganz  klein  und  spitz.  Von  den 
5  Paar  Papillen  sind  3  präanal,  2  postanal;  außerdem  ist  zuweilen  jederseits 
nahe  der  Mittellinie  und  ganz  hinten  noch  ein  kleiner  Höcker  vorhanden. 

Das  Weibchen  wird  etwas  über  60  mm  lang  und  bis  ca.  0,5  mm  dick. 
Am  dicksten  ist  der  Wurm  oft  dicht  (ca.  0,7  mm)  hinter  dem  Vorderende,  um 
Breite  wieder  etwas  abzunehmen,  sodaß  das  Vorderende  —  ähnlich  der 
„Uüve"  mancher  Sonden  —  eine  ganz  leichte  ballonartige  Anschwellung  zeigen 


*)  So  waren  nach  Nattan-Larrier  &  Parvu  unter  140  Europäern  vom 
"■anzosischen  Kongogebiete  110  Loaträger. 

20* 


308 


FÜLLEBOUN, 


kann  (Taf.IV,  Fig.  1);  die  Wurmdicke  bleibt  sonst  bis  nahe  dem  Schwänzende  un 
gefiihr  die  gleiche.   Der  Mund  ist  wie  der  des  Männchens  gestaltet.   Die  charak- 
teristischen tautropfenähnlichen    Cuticularverdickungeu    befinden    sich  unregel 
müßig  verstreut   mit  Ausnahme   des   vordersten  Abschnittes  auf  dem  ganzen 


Fig.  33.    Hinterende  von  Filaria  loa  5  (nach.  Looss'"*). 

Körper,  auch  sehr  reichlich  am  Schwanz  (Fig.  33).   Der  Anus  liegt  0,17  mm  i 
vor  dem  breit  abgerundeten  Schwanzende.   Die  Vulva  öffnet  sich  auf  einer  kleinen  ; 
Erhebung  in  ca.  2,5  mm  Entfernung  vom  Vorderende;  von  ihr  aus  führt  die  ein- 
fache Vagina  in  die  mit  Embryonen  resp.  Eiern  gefüllten  beiden  Uterusschläuche,  i 
die  als  Ovarien  nahe  dem  Hinterende  des  Wurmes  enden*). 

Die  Microfilarialoa(diurna)  ist  innerlialb  der Endabsclinitte 
der  weiblichen  Geburtswege  im  Mittel  ansclieinend  ungefähr  250  bis 
260  |j.  lang  und  nach  Penel  5,5—6^0    dick ;  die  im  Blute  zirkulieren- 
den Larven  sind  etwas  größer  **).  Die  Angaben  der  einzelnen  Autoren  i 
über   die  Maße   der   letzteren   variieren   aber   nicht  unerheblich: 
Manson^ö^  gibt  298      bei  7,5  |li  Dicke  an;  nach  der  Zusammen- 
stellung von  Penel  wären  sie  260 — '300  n  lang  bei  6 — 8  Dicke; 
Low  ISO  gibt  nach  frischen  Messungen  210 — 280,  im  Mittel  240  \^  an, 
bei  7 — 7,5       Dicke;  Foley,  ebenfalls  nach  frischen  Messungen, 
260 — 275  H  bei  5,75 — 6,5  n  Dicke.   Jedenfalls  sinä  die  Loa-Larveni 
etwas  kleiner  als  die  von  Bancrofti,  aber  ebenso  wie  bei  letzterem 
kann  die  Größe  der  einzelnen  Lidividuen  in  ein  und  demselben  Prä- 1 
parate  ganz  erheblich  schwanken. 

Ueber  die  Morphologie  und  Biologie  der  Microfilaria  loa 
siehe  den  allgemeinen  Teil. 


Der  Aufenthalt  der  erwachsenen  Würmer  und  ihre 

Wanderungen. 

Ueber  den  Aufenthalt  der  Loa-Geschlechtstiere  und  ihre  Wan-t 
.derungen  im  Körper  des  "Wirtes  sind,  abgesehen  von  dem  bereits  ( 
früher  Erwähnten,  noch  einige  Bemerkungen  notwendig.  Der  Wurm 
ist  an  den  verschiedensten  Stellen  im  Bindegewebe***)  des  Körpers  an- 
getroffen worden,  scheint  aber  nach  einem  Befunde  von  Penel  eine 


*)  Genauere  Angaben  siehe  bei  Looss^^^,  Penel,  Ward  und  Huffman  ^ 

&  WlIERRY. 

**)  Vgl.  FÜLLEBORN  89  S.  51. 

***)  KÜLZ,  fand  ihn  einmal  auch  in  einem  Lymphgefäß  des  Samen- 
stranges resp.  Nebenhodens ;  daß  es  sich  tatsächlich  um  Loa  handelt«,  steht 
fest  1",  81. 
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Vorliebe  für  das  Unterhautzellgewebe  (resp.  die  darunter  liegenden 
Aponeurosen),  speziell  für  das  der  Dorsalseiten  der  Extremitäten,  zu 
haben  (cf.  S.  310,  Anm.)-  Wie  massenhaft  Loa  im  Unterhautzell- 
gewebe vorhanden  sein  kann,  geht  aus  einer  Angabe  von  Külz^i'^  her- 
vor, daß  er  nicht  weniger  als  7  Loa- Würmer  im  Operationgebiete, 
einer  Herniotomie  zwischen  der  Haut  und  dem  eigentlichen  Bruchsack 
saramelD  konnte,  und  einen  ähnlichen  Fall  berichtet  auch  Connal. 

Wie  bereits  oben  bemerkt,  macht  sich  die  Loa  durch  ihre  Wanderungen 
unter  dem  Integument  unangenehm  bemerkbar  (cf.  S.  283).  Nach  Manson^^'^ 
von  einem  Patienten  gemachten  Angaben  wanderte  der  Wurm  mit  einer  durch- 
schnittlichen Geschwindigkeit  von  ungefähr  1  Zoll  (ca.  2,5  cm)  in  zwei  Minuten ; 
das  seheint  allerdings  eine  „Eekord-Leistung"  zu  sein,  denn  Mbinhof  sah  ihn 
in  5,  Külz  in  ca.  10  Minuten  hinter  der  Conjunctiva  am  Bulbus  vorbei- 
passieren*). 

Das  Erscheinen  der  Loa  gerade  unter  der  Conjunctiva  —  der  Wurm  ist 
übrigens  auch  in  der  vorderen  Augenkammer  angetroffen  worden  —  ist  an- 
scheinend ein  rein  zufälliges.  Jedenfalls  darf  man  nicht  hoffen,  mit  der  Ex- 
traktion eines  oder  einiger  Exemplare  aus  dem  Auge,  den  Patienten  nun  aucTi  von 
seinen  sämtlichen  Loa  befreit  zu  haben,  da  deren  Gesamtzahl  in  der  Regel  ja 
eine  recht  erhebliche  zu  sein  scheint :  Vielleicht  hat  man  aber  gerade  den 
Wurm  entfernt,  der  sich  die  Augennachbarschaft  zu  seinem  Sitze  ausgewählt 
hatte  und  dann  würden  nach  gelungener  Extraktion  wenigstens  die  lästigen 
Conjunctivalwanderungen  verschwinden  ;  Genaueres  darüber  wissen  wir  aber  noch 
nicht.  Wie  bereits  Seite  271  erwähnt,  soll  Wärme  das  Erscheinen  des  Wurmes 
unter  der  Conjunctiva  begünstigen,  während  seine  Wanderlust  im  kälteren 
Klima  abnimmt  229.  Näheres  über  die  Loawanderung  und  ihre  Klinik  siehe  in 
den  Lehrbüchern  der  Tropenkrankheiten  und  ferner  in  den  unter  269  und  92 
zitierten  Arbeiten**). 

Gestützt  auf  die  Erfahrung,  daß  die  im  Auge  wandernden  Würmer 
meist  noch  unreif  sind,  hat  man  angenommen 20^  240^  i67^  daß  es 
speziell  die  jungen  Würmer  wären,  die  ihren  Sitz  in  der  Unterhaut 
hätten  und  sich  durch  Wanderungen  bemerkbar  machten,  während  sie 
nach  erlangter  Reife  sich  in  die  Tiefe  des  Körpers  zurückzögen;  als 
Analogon  hierfür  wird  von  R.  Blanchard  20  Filaria  equina  der  Pferde 
und  Filaria  labiato-papillosa  der  Rinder  angeführt,  welche  in  unreifem 
Zustande  in  der  vorderen  Augenkammer  gefunden  werden,  während 
die  geschlechtsreifen  Würmer  in  der  Bauchhöhle  resp.  im  Peritoneum 
und  der  Pleura  sich  aufhalten. 

Diese  Auffassung,  welche  zur  Erklärung  des  Fehlens  von  Micro- 
filaria  diurna  bei  Anwesenheit  wandernder  Würmer  beitragen  (cf . 
S.  276),  und  auch  das  allmähliche  Seltenerwerden  der  Calabarsch wel- 
lungen bei  mit  Loa  infizierten  Europäern  plausibel  machen  würde 
(cf.  S.  301),  hat  in  der  Tat  viel  Bestechendes.  Es  können  jedoch 
anderseits  auch  viele  Jahre  nach  dem  Verlassen  der  infizierten  Gegend 
vollentwickelte  Loa-Würmer  im  Auge  wandernd  angetroffen  wer- 
Oen 269^  167^  264^  SO  daß  sich  zum  mindesten  nicht  alle  Würmer  in 
Ihren  späteren  Lebensabschnitten  in  die  Tiefe  zurückziehen.  Ferner 
wurden  von  Penel  bei  der  sehr  sorgsam  ausgeführten  Sektion  eines 

*)  Der  Wurm  kann  aber  auch  tagelang  hinter  der  Conjunctiva  verharren, 
flpn  T  ^  r  ^"'^  vValdow  gegebene  Schilderung  der  unter  der  Haut  wandern- 
Vpr«.r  anschemend  auch  in  dem  Lehrbuche  von  Rüge  &  zur  Verth 

fcrPPnPnl""^  gefunden  hat,  erinnert  so  stark  an  die  als  „Hautmauhvnrf" 
wanSn  ^1  bekannte,  auch  in  Westafrika  vorkommende  und  auf  eine 

wSwinnl  ^''^g.:^"'«"'?  zurückgeführte  Affektion,  daß  augenscheinlich  eine  Ver- 
a£n  incf-  ^"'•l'egfc-   Jedenfalls  hinterläßt  der  wandernde  Loa-Wurm  nach 

Bahn  Tnf  ^''T?''^'''^°^■.u"S«"  "'^^^^         10  cm  lange,  1-2  mm  breite  gerötete 
nn  aut  der  Haut,  wahrend  dies  für  den  Hautmaufwurf  so  charakteristisch  ist. 
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Negers  nirgends  als  nur  im  Unterhautbindegewebe  Loa-Exemplare  ge- 
funden, dort  aber  nicht  weniger  als  12  Männchen  und  22  Weibchen 
die  nacli  den  Messungen,  die  Penel  dafür  angibt  (Männchen  im  Mittel  i 
30,  Weibchen  im  Mittel  55  mm),  mindestens  in  der  Mehrzahl  ge- 
•schlechtsreif  waren*). 

Die  Tatsache,  daß  vorzugsweise  gerade  die  jugendlichen 
Würmer  sich  durch  Wanderungen  bemerkbar  machen,  wäre 
vielleicht  dadurch  erklärbar,  daß  sie  gleich  anderen  Würmern  (z.  B. 
Ankylostomum)  infolge  eines  regeren  Geschlechtstriebes  weniger  seß- 
haft wären  als  die  älteren  Tiere,  da  die  Wanderungen  anscheinend 

mit  dem  Aufsuchen  des 
anderen  Geschlechtes  zu- 
sammenhängen 

lieber  die  Ueber- 
t ragung  von  Loa  siehe 
S.  268;  eine  der  über- 
tragenden Chrysops-Ar- 
ten  ist  beifolgend  (Fig.  34) 
abgebildet. 


nat.Gr. 


Fig.  34.    Crysops  dimidiatus  Wtjlp. 
Dipteren,  Jena  1907.) 


(Nach  Geünbeeg,  Die  blutsaugenden  : 


Ueber  die  mit  Loa  in  Zusammenhang  stehenden  oder  damit  t 
in  Zusammenhang  gebrachten  klinischen  Erscheinungen  ist  be-  - 
reits  berichtet  (wandernde  Würmer  S.  283  u.  309,  Calabarschwel- 
lungen  S.  290,  Abszesse  S.  284,  Filarienfieber  mit  Lungensymptomen  5 
S.  281). 

III.  Filaria  perstans  Manson  1891. 

Der  Name  „perstans"  rührt  davon  her,  daß  zuerst  die  im  Gegensatz  zu 
Nocturna  und  Diurna  keine  Periodizität  zeigende  Microfilaria  perstans  bekannt 
und  benannt  wurde,  und  dann  die  Bezeichnung  der  letzteren  auf  den  von 
Daniels  1898  aufgefundenen  erwachsenen  Wurm  übertragen  worden  ist.  Bisher 
wurde  der  Parasit  als  Filaria  perstans  bezeichnet  und  so  ist  er  in  dieser 
Arbeit  auch  genannt ;  jüngst  haben  ihn  aber  Railliett  &  Henry  -^^  in  die 
Gattung  Acanthocheilonema  (auf  die  schon  Leiperi^do  hingewiesen  hatte), 
eingereiht. 

Verbreitung.  Filaria  perstans  ist  im  tropischen  Afrika  weit  ver- 
breitet und  kommt  außerdem  in  Britisch-Guayana  vor-**).  In  Afrika  i 

*)  Leider  gibt  Penel  das  Alter  des  Negers  und  genauere  Daten  aus  dessen 
Vorgeschichte  nicht  au.  —  Alle  gefundenen  Loa- Würmer  befanden  sich  übrigens 
im  Unterhautbindegewebe  resp.  den  oberflächlichen  Muskel-  und  Sehnen-Apo- 
neuroseu  der  vier  Extremitäten,  besonders  an  deren  Rückseiten. 

**)  Auf  fälliger  weise  berichtet  Lynch  auch  von  den  Fidschi-Inseln  von 
einem  Falle  von  „Perstans",  der,  wie  bemerkt  sei,  nicht  etwa  nur  wegen  des 
mangelnden  Turnus   der  Mikrofilarie,   sondern   offenbar  aus  morphologischen  ti 
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r  besonders  die  innerhalb  des  Tropengürtels  belegene  Westküste 
u-k  mit  Perstans  infiziert,  jedoch  elienso  aucli  deren  Hinterland, 
^ov  allem  das  Kongobecken;  ferner  ist  Perstans  im  zentralatrika- 
„ischen  Seengebiete  stellenweise  selir  stark  verbreitet.  Ein  endemi- 
mischer Fall  ist  jüngst  auch  aus  Algier  beschrieben,  während 
Südafrika  frei  zu  sein  scheint. 

Was  die  deutschen  Kolonien  anbelangt,  so  ist  in  Kamerun  stellen- 
Moisc  die  ganze  Bevölkerung  infiziert,  und  auch  in  Togo  ist  Per- 
ms (im  „Waldlande"  wenigstens)  nach  einer  persönlichen  Mitteilung 
von  Dr.  v^D.  Hellen  ungemein  häufig.  In  Deutsch-Ostafrika  ist  die 
ICüste  frei,  jedoch  ist  das  Gebiet  des  Viktoria-  und  Tanganikasees 
scellenweise  sehr  stark  infiziert.  Von  Deutsch-Südwestafrika  ver- 
lautet bisher  nichts  über  Perstans -Befunde. 

Auch  Filaria  perstans  tritt  in  Lokalherden  auf,  die  nach  Chri- 
^TYs^i  von  Feldmann  67  bestätigten  Untersuchungen  am  Viktoriasee 
in  enger  Beziehung  zur  Bananenkultur,  die  ihr  Vorkommen  zu  be- 
günstigen scheint,  stehen.  Auch  die  sonstigen  Beobachtungen  weisen 
dai-auf°  hin,  daß  Perstans  in  waldreichen  Landschaften  mit  hoher 
Temperatur  und  Feuchtigkeit  er- 
heblich häufiger  ist  als  in  Steppen- 
ländern *) ;  offenbar  hängt  dies  mit 
den  Lebensgewohnheiten  des  Ueber- 
trägers  zusammen**). 

Morphologie.  Die  Würmer 
sind  etwa  ebenso  lang,  aber  nur 
etwa  halb  so  dick  wie  Bancrofti; 
charakteristisch  ist  für  beide  Ge- 
schlechter der  „mitra-artige"  Cuti- 
cularanhang  des  Schwanzes  (s.  die 
Tabelle  auf  S.  188/89  und  Fig.  35). 


Fig.  35.  Hinterende  von  Filaria 
perstans  (J  (vgl.  dazu  die  Anm.  ***). 
(Entnommen  aus  der  Filarien-Monographie 
von  Penel'3».) 


Das  Männchen  ist  bis  45  mm  lang  und  0,06 — 0,08  mm  dick^^  und 
besitzt  einen  eingerollten  Schwanz,  der  mit  einem  zweispitzigen,  einer  „Bischofs- 
mütze" ähnlichen  Cuticularanhang  endet***).   Die  Anogenitalöffnung  liegt  90 


Gründen  als  solcher  diagnostiziert  wurde ;  bei  Bahr,  der  die  Fidschi-Filarien 
80  eingehend  studierte,  habe  ich  nichts  darüber  gefunden.  Ueber  Perstaus-ähn- 
liche Mikrofilarien  behn  Affen  siehe  S.  187  u.  229. 

*)  Daß  Perstans  in  Steppenländern  immer  ganz  fehlt  scheint  nicht 
für  alle  Gegenden  zuzutreffen.  Dr.  Külz  teilte  mir  auf  mfeine  diesbezügliche 
Anfrage  mit:  „Perstans  kommt  ganz  sicher  auch  im  Kameruner  Grasland 
vor,  wo  ich  sie  selbst  bis  Joko  verfolgt  habe.  Ein  Unterschied  scheint  mir  nur 
in  der  Häufigkeit  der  Parasitenträger  zu  bestehen,  die  im  Grasland  ge- 
ringer ist.   Genauere  Zahlenangaben  kann  ich  leider  nicht  machen." 

**)  Da  Glossina  palpalis  ebenfalls  solche  Gegenden  bevorzugt,  kommt  offen- 
bar die  zuweilen  beobachtete  Parallelität  zAvischen  Perstans  und  Schlafkrankheit 
zustande  (cf.  S.  298,  Anm.  ***). 

***)  Die  beiden  Spitzen  der  Mitra  decken  sich,  wie  aus  den  Abbildungen 
und  den  zugehörigen  Bemerkungen  von  Low^^^  und  ebenso  aus  den  nach  Mikro- 
pnotograminen  undeformierter  Exemplare  angefertigten  Umrißfiguren  von  Da- 
niels    hervorgeht,  in  Seitenansicht  (wie  es  z.  B.  bei  den  Beinen  eines  von 
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vom  Hinterende  entfernt  und  nach  Low  sind  2  ungleiche  Spicula,  4  piä- 
anale  Paare  und  1  postanales  Paar  sehr  kleiner  Papillen  vorhanden.  Das  Vorder- 
ende ist  ähnlich  dem  des  Weibchens  gestaltet. 

Das  Weibchen  ist  70—80  mm  laug  und  0,12  mm  dick-^i.  Die  Haui 
ist  ohne  Streifung  oder  sonstige  Besonderheiten.  Das  keulenförmige  Vorderendt' 
des  Wurmes  ist  durch  einen  dünneren  „HaLs",  der  länger  als  bei  Bancrofti  ist 
von  dem  dahinter  liegenden  Körperabschnitt  abgesetzt;  das  Vorderende  kann 
jedoch  durch  Verkürzung  und  Verlängerung  seine  Gestalt  offenbar  ändern 
Die  Mundöffnung  ist  ohne  sichtbare  Papillen ;  der  Verdauungskanal  zeigt  keinf- 
Differenzierung  zwischen  Oesophagus  und  Darm.  Die  letzten  0,3—0,4  mm  des 
Schwanzes  sind  zurückgebogen  und  enden  ebenso  wie  beim  Männchen  mit  den 
beiden  charakteristischen  mitraähnlichen  Zipfeln.  Der  Anus  liegt  0,145  ram 
vom  Hinterende  entfernt  auf  einer  kleinen  Erhebung.  Die  Vulva  ist  0,6  mm 
vom  Vorderende  entfernt;  die  Vagina  ist  einfach,  der  mit  Brut  voUgestopftor 
Uterus  doppelt*). 

Die  Mikrofilarien  sind  nach  MansonI^''  im  Mittel  200  |x  lang 
und  4,5  M  dick,  können  sich  aber  erheblich  verlängern  und  zusammen- 
ziehen. Die  in  der  Literatur  angegebenen  Maxima  und  Minima  sind 
nach  Penel:  Maximallänge  ca.  300  n**)  (Feldmann),  Minimallänge  90  ^l 
(Firket),  Maximaldicke  7  n  (Firket),  Minimaldicke  4,2  (Low). . 
Ueber  die  große  und  kleine  „Persta^is- Varietät"  siehe  auch  S.  229.. 

Ueber  die  Morphologie  und  Biologie  der  Mikrofilaria  per- 
stans siehe  den  allgemeinen  Teil. 

Sitz  der  erwachsenen  Würmer.  Die  Elternwürmer  wurden  im  i 
intraperitonealen  Binde-  und  Fettgewebe  in  der  Umgebung  der  • 
Aorta  descendens,  des  Pankreas  und  der  Nebennieren,  ferner  an  der  • 
Basis  des  Mesenteriums  und  im  pericardialen  Fettgewebe  ange-  • 
troffen  ^i,  i45^  6?  j  {-jj^  Unterhautbindegewebe  ist  wohl  noch  nicht  nach  i 
ihnen  gefahndet  worden. 

Ueberträger.   Die  Ansicht  von  Bastian***),  daß  Perstans  nur' 
eine  zufällig  in  den  Menschen  geratene  Tylenchusart  —  die  sonst 
normalerweise  teils  frei  in  feuchter  Erde,  teils  parasitisch  in  Wurzeln  . 
von  Bananen  sich  auflialten  — •  sei,  ist  völlig  unbegründet  und  von  . 
Low  14"''  widerlegt;  auch  Loossi^'^,  i^s  weist  die  Theorie  scharf  zurück. 

HoDGEs  sah  bei  Mücken  3  Tage  nach  dem  Saugen  von  Perstans- 
Blut  die  Mikrofilarien  in  der  Brustmuskulatur,  und  zwar  bei  einer  • 
Panoplites-Art  und  bei  Stegomyia  fasciata.  Low^^^  beobachtete  die  : 
Entwickelung  bis  zum  „Wurststadium"  in  einem  Falle  in  der  Brust- 
muskulatur von  Taeniorhynchus  fuscopennatus.  FtiLLEBORN^i,  S9  fand 
bei  der  Hälfte  der  zalilreichen  von  ihm  in  Deutschland  infizierten 
Anopheles  maculipennis  Perstans  in  der  Brustmuskulatur,  jedoch  ge- 
lang auch  ihm  eine  Weiterentwickelung  über  das  wurstförmige  Sta- 
dium hinaus  nicht  (Fig.  36  und  37).  Außerdem  wurden  mit  ganz 
negativem  Erfolg  eine  Eeihe  anderer  Mückenarten,  ferner  Sandflöhe, 


der  Seite  betrachteten  Mannes  der  Fall  ist,  nicht  wie  bei  einem  gewöhnlichen 
Fischschwaniz,  der  in  Seitenansicht  gegabelt  erscheint).  In  der  Fig.  35  muß 
daher  das  äußerste  Schwanzende  um  90 »  herumgedreht  sein. 

*)  Ich  folge  hier  hauptsächlich  der  Zusammenstellung  bei  Penel  ;  im 
übrigen  siehe  die  unter  51,  145,  67  zitierten  Arbeiten,  deren  Angaben  im  ein- 
zelnen voneinander  etwas  abweichen. 

**)  Bei  Penel  steht  an  der  betreffenden  Stelle  230  h,  in  dem  Original 
von  Feldmann  67  finde  ich  aber  nur  die  Angabe  „ungefähr  0,3  mm". 

***)  In  der  unter  92  zitierten  Arbeit  ist  an  dor  entsprechenden  Stelle  infolge 
eines  Abschreibefehlers  Manson  statt  Bastian  gedruckt. 
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Tiuse  und  Simulien  untersucht      8i,  89.    Die  von  Christy^i 
i^FLDMAKN68  und  WellmanS^^o  angenommene  Entwickelung  in  der 
^     '  '  Zecke  Ornithodorus  moubata  erscheint  nach 

den  bisherigen  Befunden  mehr  als  un- 
wahrscheinlich und  Feldmann  "'^  hat  seine 
jl     1  diesbezüglichen  Angaben  auch  widerrufen. 

Als  Krankheitserreger  kommt 
Perstans  für  Calabarschwellungen  (cf .  S.  293), 
I  t      >  Abszesse  (cf.  S.  284)  und  angeblich  auch 

5  für  ,.Filarienfieber"  mit  Lungenerscheinun- 

:  gen  (cf.  S.  281)  in  Betracht. 


\ 

} 

Fig.  36. 


Fig.  37. 


Fig.  36.  Microfilaria  perstans  in  Anopheles  maculipennis  nach  24  Stunden. 
Vergr.  500:1. 

Fig.  37.  Die  Perstans-Larve  in  Anopheles  maculipennis  nach  4  Tagen. 
Vergr.  500 : 1. 


IV.  Filaria  demarquayi  Manson  1897. 

Die  Filarie  ist  auf  Anregung  Blanchards  von  Manson  nach  dem  franzö- 
sischen Chirurgen  F.  Demarquay  benannt,  dem  ersten  Entdecker  von  Micro- 
filaria bancrofti  und  damit  von  Microfilaria  beim  Menschen  überhaupt  (cf.  S.  198). 

Manson  fand  die  Microfilaria  demarquayi  1895  zuerst  im  Blute  von 
Westindiern.  1897  erhielt  er  dann  von  Ozzard  Blutausstriche  von  Eingeborenen 
aus  Britisch-Guyana,  in  denen  sich  eine  der  Microfil.  demarquayi  gleichende 
spitzschwänzige  neben  einer  stumpfschwänzigen  Form  fand  und  er  faßte  beide 
provisorisch  als  (Micro)f ilariaozzardi  zusammen.  Die  stumpfschwänzige 
Varietät  der  Microfilaria  ozzardi  stellte  sich,  wie  durch  Nachweis  der  Muttertiere 
U^AMELsäi)  konstatiert  wurde,  als  Microfilaria  perstans  heraus;  als  Eltern- 
n^r  der  spitzschwänzigen  Form  wurde  ein  von  Daniels  1899  entdeckter 
Wurm  (1  9  und  ein  Bruchstück  eines  cf)  festgestellt  und  als  Filaria  ozzardi 
'«n  ihm  beschrieben  52,  54,  Biese  Art  läßt  sich  aber  kaum  aufrecht  erhalten, 
sondern  ist  offenbar  mit  Demarquayi  identisch,  da  ihre  Mikrofilarie  der 
*on  Demarquayi  gleicht  ^ind  die  von  Daniels  als  Ozzardi-Geschlechtstierc 
angesprochenen  Würmer  sich  bei  sehr  ähnlichen  Maßen  von  Demarquayi  fast 
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nur  durcü  eine  etwas  andere  Kopfform  und  die  Cuticularbedeckung  des  Schwauzes 
unterscheiden ;  wie  aber  Penel  ausf ülirt,  kann  die  verscliiedene  Kopfform  sein 
wohl  durch  verschiedene  Kontraktionszustände,  und  die  abweichende  8chwanz- 
bildung  durch  individuelle  Varianten,  wie  er  sie  auch  sonst  bei  Filarien  der- 
selben Art  beobachtete,  erklärt  werden.  Auch  Manson^^?  i^ält  es  jetzt  für 
wahrscheinlich,  daß  Filaria  ozzardi  keine  besondere  Art  ist.  Geschlechtstiere, 
die  unbestritten  zu  Demarquayi  gehören,  wurden  ebenfalls  im  Jahre  1899 
von  Gälgay  aufgefunden  und  von  Ozzard  und  Daniels  beschrieben. 

Verbreitung.  Filaria  demarquayi  ist  nur  stellenweise  auf  einigen 
westindischen  Inseln  und  in  Britisch-Guayana  (hier  früher  als  ■ 
„Filaria  ozzardi"  bezeichnet)  gefunden.  Außerdem  hat  MansonI^''  eine  ' 
der  Microfilaria  demarquayi  sehr  ähnliche  Mikrofilarie  im  Blute  von  i 
Neuguinea-Eingeborenen  angetroffen,  läßt  es  aber  dahingestellt,  ob  • 
es  sich  um  Demarquayi  oder  eine  besondere  Form  handelt,  weil  dies  > 
ohne  Kenntnis  der  dazugehörigen  Geschlechtstiere  unentscheidbar  sei;  ; 
nach  einer  Notiz  bei  Penel  soll  auch  Seligmann  eine  solche  Mikro- 
filarie in  Delena  (Mekeo)  gesehen  haben*). 

üeber  Befunde  von  demarquayiähnlichen  Mikrofilarien  beim  Affen 
siehe  S.  187  u.  229. 

TWorphologie.  Vom  Männchen  („Filaria  ozzardi")  ist  nur  ein  i 
Bruchstück  bekannt.  Das  "Weibchen  ist  etwa  ebenso  lang  wie  das  von  i 
Perstans,  aber  etwa  doppelt  so  dick  und  hat  nicht  eine  zweispitzige, 
sondern  eine  ungeteilte  kleine  Cuticularverdickung  am  Schwanzende, 
die  aber  fehlen  kann  („Filaria  ozzardi").  Vgl.  die  Tabelle  auf 
S.  188/89. 

Männchen:  Das  38  mm  lange  Bruchstück  vom  Schwanzende  des  Männ- 
chens (Ozzardi)  ist  0,2  mm  dick.  Der  stark  eingerollte  Schwanz  verjüngt  t 
sich  bis  0,27  mm  von  seinem  Ende  allmählich,  dann  sehr  stark ;  es  sind  zwei  i 
Spicula  vorhanden. 

Das  Weibchen  ist  65 — 80  mm  lang  und  besitzt  eine  größte  Dicke  von  i 
0,21 — 0,25  mm.  Das  Vorderende  zeigt  bei  der  zweifellosen  Demarquayi  keine  p 
„Halseinschnürung",  jedoch  ist  eine  solche  bei  Ozzardi  angedeutet  und  das  Vorder- 
ende ist  bei  letzterer  auch  spitzer  (siehe  jedoch  die  obigen  Bemerkungen), 
Der  Mund  ist  klein,  endständig  und  ohne  sichtbare  Papillen ;  der  Verdauungs-  - 
kanal  zeigt  keine  deutlixjhe  Differenzierung  zwischen  Oesophagus  und  Darm. . 
Der  Anus  liegt  auf  einer  kleinen  Erhebung  0,25  mm  vom  Hinterende  entfernt  t 
und  hinter  ihm  nimmt  die  Dicke  des  Wurmes  schnell  ab ;  bei  Ozzardi  ist  der  r 
Schwanzabschnitt  etwas  dicker  und  plumper  als  bei  der  unbestrittenen  Demar-  - 
quayi  (Durchschnitt  des  Schwanzes  unmittelbar  vor  dem  Ende  bei  Ozzardi 
0,045,  bei  Demarquayi  0,030)**).  Das  abgerundete  Ende  des  gekrümmten 
Schwanzes  besitzt  eine  kleine  —  nicht  mitra-artig  gespaltene  —  Cuticularver- 
dickung, die  bei  Ozzardi  fehlt.  Die  Vulva  liegt  0,76  mm,  bei  Ozzardi  0.71  mm 
vom  Vorderende  entfernt  und  führt  in  eine  einfache  Vagina,  diese  in  einen 
doppelten  Uterus***). 

Die  Microfilaria  demarquayi  ist  nach  Lowi**  im  Mittel 
205—208  |i  lang,  bei  5  Dicke.  (Die  spitzschwänzige  Form  von 
Ozzardi  gleicht,  wie  erwähnt,  der  von  Demarquayi,  die  stumpf- 
schwänzige  ist  mit  Microfilaria  perstans  identisch.) 

Ueber  die  Morphologie  und  Biologie  der  Microfilaria  de- 
marquayi siehe  den  allgemeinen  Teil  und  bei  Low  i**. 


; 


*)  Ich  konnte  die  Arbeit  von  Seligmann  nicht  auffinden  und  die  Lage 
der  Orte  Delena  und  Mekeo  nicht  feststellen. 

**)  Durch  die  Konservierung  bedingte  Gestaltsveränderungen  oder  Kom- 
pression des  Wurmes  durch  das  Deckglas,  genügen  oft,  um  iilinlichc  Diffe- 
renzen herbeizuführen,  ganz  abgesehen  von  den  oben  erwähnten  Wirkungen  der 
■  verschiedenen  Kontraktionszustände.  . 

***)  Ich  folge  der  Beschreibung  bei  Penel  ;  im  übrigen  siehe  die  am  An- 
fang dieses  Abschnittes  zitierten  Originalarbeiten. 
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Sitz  der  erwachsenen  Würmer.  Die  erwachsenen  Würmer  wur- 
den im  Mesenterium  resp.  unter  dem  Peritoneum  der  Bauchwand 
gefunden. 

Ueberträger.  Bei  Filaria  demarquayi  fanden  Low  und  Vincent 
die  Entwickelung  bis  zum  „Wurststadium"  öfter  bei  Stegomyia  fas- 
ciata,  wäJirend  Anopheles  albipes,  Culex  taeniatus  und  Culex  fatigans 
und  andere  (bei  ,,Mf.  ozzardi"  daraufhin  untersuchte)  Mücken,  Flöhe  und 
Zecken  keine  Resultate  gaben  i*^.  Fülleborn  hatte  bei  seinen  in 
Deutschland  angestellten  Uebertragungsversuchen  positive  Erfolge  bei 
Anopheles  maculipennis  und  Stegomyia  fasciata,  doch  gelangte  die 
Entwickelung  auch  nicht  über  das  wurstförmige  Stadium  hinaus; 
bei  Ornithodorus  moubata  blieben  seine  Uebertragungsversuche  mit 
Demarquayi  ebenso  negativ,  wie  sie  es  bei  Perstans  waren. 

Auf  Demarquayi  zu  beziehende  Krankheitsursachen  wurden 
bisher  nicht  beobachtet. 


V.  Zweifelhafte  Filarienarten  und  solche,  die  nur  gelegent- 
lich beim  Menschen  gefunden  wurden. 

Filaria  ozzardi  Manson  1897. 

Die  Art  ist  höchstwahrscheinlich  mit  Filaria  demarquayi  iden- 
tisch; die  Beschreibung  siehe  bei  dieser. 

Filaria  taniguchi  Penel  1905 

ist  eine  als  selbständige  Speeles  nicht  feststehende,  vermutlich  zu 
Bancrofti  zu  rechnende  Art.  Siehe  hierzu  die  Originalarbeit  von 
Taniguchi,  den  Anhang  zu  der  Arbeit  von  Penel,  die  Bemerkung 
von  Looss  ^-  und  die  Erörterungen  auf  S.  228  der  vorliegenden 
Arbeit. 

Microfilaria  philippinensis  Ashbubn  &  Craig  1906 

ist  höchstwahrscheinlich  mit  Bancrofti,  vielleicht  mit  ihrer  eine 
„turnuslose"  Mikrofilarie  erzeugenden  Südsee-Varietät  identisch.  Vgl. 
die  unter  5,  6,  149,  89  zitierten  Publikationen  und  S.  288  der  vor- 
liegenden Arbeit. 

Microfilaria  powelli  Penel  1905 

ist  als  besondere  Art  nicht  ganz  gesichert.  Siehe  hierüber  die 
unter  o,  6,  149,  89  zitierten  Arbeiten  und  S.  229  der  vorliegenden. 

Microfilaria  gigas  Prout  1902 

ist  höchstwahrscheinlich  nur  eine  zufällige  Verunreinigung  des  Prä- 
parates gewesen.    Siehe  die  diesbezüglichen  Notizen  bei  Castellani 

&  ChaLMERS  88  S.  407_ 

Ueber  Dirofilaria  magalhäesi  Blanchard  1905,  Filaria 
?8^r*n''5.^V^^  Addario  1885,  Dirofilaria  immitis  Leydi 
:^55öJ^ilaria  labialis  Pane  1864,  Hamularia  equi  Gmelin 

geleeentlSfp Jpf'''  ?  -^^  Dirofilaria  immitis  des  Hundes  für  den  Menschen  als 
&  Texrv  21  "^t':^^HP<^       Bftracht  kommt,  wird  auch  von  Railliet 

nicht  vor        ^  letzteres  der  Fall  ist,  liegt  übrigens 
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1789,  Agamof ilaria  georgiana  Stiles  1906,  Agamofilaria 
oculi  V.  Nordmann  1832,  Agamofilaria  paipebralis  Face  1867 
nec  Wilson  1844  und  eine  Reihe  anderer  Formen,  die  bei  Menschen 
gelegentlich  gefunden  wurden  resp.  gefunden  sein  sollen,  siehe  bei 
Castellani  &  Chalmers,  dem  ich  auch  die  obige  Zusammenstellung 
entnehme  und  bei  Braun. 

Zwei  Formen,  Oncliocerca  volvulus  und  Dracunculus 
medinensis  müssen  jedoch  auch  hier  noch  eingehender  besprochen 
werden. 

VI.  Onchocerca  volvulus  Leuckart  1893*). 

Eiu  in  fibromartigen  Hauttumoren  zusammengeknäuelter  Wurm  wurde  von  i 
einem  deutschen  Missionsarzte  an  der  Goldküste  bei  Eingeborenen  aufgefunden  i 
und  von  Leuckart ^ss  Filaria  volvulus  genannt ;  allerdings  gestattet  es  s 
eigentlich  nur  der  charakteristische  Sitz  der  Parasiten  in  Hautknoten,  die  • 
späteren  Befunde  überhaupt  auf  Filaria  volvulus  zu  beziehen,  denn  diese  erste  i 
Beschreibung  ist  (soweit  wir  davon  durch  Manson  Kenntnis  haben)  sehr  un-  - 
genau.  Eingehendere  Untersuchungen  verdanken  wir  Prout  ;  außerdem  wurden  \ 
die  Würmer  und  die  durch  sie  hervorgerufenen  Veränderungen  später  von  einer  r 
Reihe  anderer  Autoren  (siehe  S.  318,  Anm.  *)  beschrieben,  so  daß  der  Parasit  t 
jetzt  recht  gut  bekannt  ist.  1910  wurde  Volvulus  von  Railliet  &  Henry  -^"^  in  ) 
die  Gattung  Onchocerca  (früher  Spiroptera)  eingereiht  (cf.  auch  Lit.-Nr.  2911 
S.  12). 

Verbreitung.  Der  Wurm  ist  auf  das  tropische  Westafrika  zwi- 
schen Sierra  Leone  bis  zu  den  nördlichen  Zuflüssen  des  Kongo**)  be- 
schränkt; er  kommt  in  dieser  Zone  bei  stellenweise  sehr  starker  Ver- 
breitung aber  nicht  nur  an  der  Küste  vor,  sondern  man  findet  ihn  im  i 
nördlichen  Kongobecken  fast  bis  zum  zentralafrikanischen  Seengebiet  t 
hin  und  nach  einer  Notiz  bei  Parson  soll  er  auch  bereits  in  Uganda  i 
beobachtet  sein.  In  Togo  kommt  Volvulus  ebenfalls  vor  und  in  i 
Kamerun  ist  er  recht  häufig;  ja  KtiLz^ss^  294  f^nd  ihn  in  manchem 
Gegenden  des  Kameruner  Hinterlandes  stellenweise  bei  ca.  10  Proz.  . 
der  Erwachsenen. 

Morphologie.    Der  im  frischen  Zustande  milchweiße  Wurm  - 
ist  schon  durch  seinen  Sitz  im  fibromartigen  Hautknoten  (Taf.  VI, . 
Fig.  3)  mit  keiner  anderen  Filarie  des  Menschen  zu  verwechseln;  ; 
höchstens  könnte  dies  bei  einem  nicht  zum  Durchbruch  gelangten  1 
Medina-Wurm  der  Fall  sein,  doch  ist  letzterer  erheblich  dicker  ais  ? 
Volvulus.    Sehr   charakteristisch    für  das  Volvulus-Weibchen  sind 
dessen  tonnenreif enartig  vorspringende  Cuticularverdickungen  (Taf.  VI,, 
Fig.  5),  die  auch  dann  eine  schnelle  Diagnose  ermöglichen,  wenn  man 
Bruchstücke  davon  im  Abszeß-Eiter  findet. 

Männchen:  Das  Männchen  ist  zirka  3  cm  oder  etwas  darüber  lang  (nach 
Vedy  "t- n-S05  4^5  cm)  und  fast  0,2  mm  dick;  nach  beiden  Seiten  zu  verjüngt 
es  sich  allmählich  sehr  stark,  so  daß  es  dicht  hinter  dem  Vorderende  nur 
etwa  Vö  dieser  Dicke  (0,04—0,048  mm)  besitzt,  und  0,05  mm_  hinter  deni 
Schwanzende  noch  weniger  (0,035  mm)  mißt ;  am  Vorderende  tritt  die  ^'e^- 
jüngung  etwa  im  letzten  Fünftel  des  Körpers  ein,  am  Schwanzende  beginnt  sie  | 
schon  weiter  oberhalb. —Die Cuticula  zeigt  eine  nach  beiden  Enden  hin  schwächer 
werdende,  sonst  scharf  ausgeprägte  Eingelung ;  die  Querringe  liegen  in  der 
Wurmmitte,  etwa  7—10  voneinander  entfernt.  —  Das  Vorderende  mit  dm 
kleinen  endständigen  Mund  läßt  keine  Papillen  erkennen.    Der  Oesophagus  istfl 

*)  Da  dieser  Parasit  in  den  bisherigen  Zusammenstellungen  der  Hand 
und  Lehrbücher  meist  ziemlich  stiefmütterlich  behandelt  worden  ist,  ist  er  luer  j 
etwas  eingehender  beschrieben.  .  , . 

**)  An  diesem  selbst  und  südlich  von  ihm  ist  Volvulus  bisher  noch  mcOt 
festgestellt. 
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eine  mit  einer  Cuticularbekleidung  ausgestattete,  0,8  mm  lange,  feste  Rölire 
(  stout  tube"),  der  Rest  des  Ernährungskanals  ist  ein  dünnwandiger,  mit  opaken 
Massen  «gefüllter  Schlauch  »02.  _  Das  Schwanzende  ist  auch  in  vivo  spiralig 
auJfeerolir  und  an  der  Ventralseite  abgeplattet,  vielleicht  auch  etwas  rinnenartig 
verfieft-'"-  Die  Anogenitalöffnung  liegt  70  n  vom  Schwanzende  entfernt  und 
besitzt  zwei  ungleiche  Spicula ;  das  größere  ist  distalwärts  zugespitzt  und  mißt 
^  166—205  i-i  (nach  Parson  230  |x) ;  das  kleiue,  mit  einer  keulenförmigeii 
Verdickung  endende  Spiculum  mißt  ca.  80  )u.  (nach  Railliet  &  Henry  70  bis 
80  Die  xVnzahl  der  Schwanzpapillen  wird  von  den  verschiedenen  Autoren  ver- 
schieden angegeben,  doch  mögen  sie  bei  Volvulus  wohl  ebenso  wie  bei_  anderen 
FilarieuiU-tenci.  86  variieren,  abgesehen  davon,  daß  die  Objekte  sehr  klein  und  nur 
an  ffutem  Material  deutlich  erkennbar  sind.  In  Maximum  werden  jederseits 
4  paranale  Papillen  (Brumpt  und  Fülleborn  sahen  nur  3),  2  davon  prä-, 
2  postanale  angegeben.  Außerdem  befinden  sich  ganz  nahe  der  Schwanzspitze 
noch  jederseits  2  Papillen  —  nach  Brumpt  ^ss  deren  3,  während  Prout  glaubte 
jederseits  4  Papillen  am  äußersten  Schwanzende  gesehen  zu  haben  —  von  denen 
die  vordere  (subterminale)  mehr  medianwärts,  die  hintere  (terminale)  mehr  lateral- 
wärts  steht.  Endlich  steht  in  der  Mitte  zwischen  der  Gruppe  der  par- 
analen  Papillen  und  denen  der  Schwanzspitze  nach  Parson  und  Railliet  & 
Henry  auf  der  linken  Seite  nahe  der  Mittellinie  noch  eine  große  Papille,  die 
rechts  keinen  entsprechenden  Partner  hat  (Prout,  Brumpt  und  Fülleborn 
sahen  diese  unpaare  Papille  überhaupt  nicht),  jedoch  vermuten  Railliet  & 
Henri'  letzteren  in  einer  fünften  auf  der  rechten  Seite  dicht  hinter  den  paranalen 
stehenden,  kleinen  Papille,  die  sie  bei  einem  Exem'plare  fanden. 

Weibchen:  Ein  erwachsenes  Weibchen  in  toto  aus  dem  Wurmkonvolut  des 
Tumors  herauszupräparieren,  ist  bisher  noch  nicht  gelungen*),  und  die  nach  zu- 
sammengelegten Stücken  kombinierten  Maßangaben  sind  mehr  oder  weniger  will- 
kürlich ;  die  von  Leuckart  der  auf  diese  Weise  für  das  Weibchen  eine  Länge 
von  60 — 70  cm  schätzte**),  ist  anscheinend  erheblich  zu  groß.  Am  wahrschein- 
lichsten ist  die  Angabe  von  Prout,  daß  das  Volvulus- Weibchen  ca.  40  cm  lang 
sei,  zumal  sie  sich  mit  der  von  Rodenwaldt  ziemlich  deckt,  der  ein  21  cm 
langes  Bruchstück  fand  und  zu  einer  wahrscheinlichen  Gesamtlänge  von  45  cm 
kam;  ein  unreifes  von  ihm  in  toto  gewonnenes  Weibchen  maß  27,5  cm. 
Nach  Külz  &  Bach  295***)^  welche  bei  einem  köpf-  und  schwanzlosen  Bruchstück 
eine  Länge  von  28,2  cm  fanden,  wäre  das  Minimum  der  Gesamtlänge  für 
dieses  Exemplar  33—34  cm.  —  Die  größte  Dicke  des  Weibchens  beträgt 
etwa  0,33  mm  f ) ;  das  Vorderende  verschmälert  sich  peitscheuartig  und  mißt 
7  mm  von  der  Mundöffnung  entfernt  nur  noch  ca.  die  Hälfte,  dicht  (0,05  mm) 
hinter  der  Mundöffnung  nur  0,065  mm.  Das  fast  gestreckte,  und  nur  an  der 
äußersten  _  Schwanzspitze  etwas  dorsalwärta  abgekrümmte  Hinterende  dagegen 
läuft  in  einen  relativ  kurzen  „Konus"  aus;  bei  dem  von  Rodenwaldt ^os  ge- 
messenen, sonst  0,28  mm  dicken  unreifen  Weibchen  setzte  der  Endkonus  be- 
reits 0,5  mm  vom  Hinterende  entfernt  an  und  hatte  0,19  mm  davon  (Stelle  der 
Analoffnung)  eine  Dicke  von  0,16  mm  ;  Külz  &  Bach  erhielten  ähnliche  Zahlen. 
—  Die  Cuticula  des  Weibchens  besitzt  in  der  Körpermitte  tonnenreifen- 
tT^'°VT  deutliche  Verdickungen,  die  dort  ca.  65   ^  voneinander  stehen 

r  1  '  r^'^'  '^^^  ^^^^  zwischen  je  zwei  dieser  „Tonnenreifen"  ein  nicht 
verdickter  C^uerring  befände,  wie  Railliet  &  Henry  ^os  angeben,  konnten  Külz 
«  iiACH  nicht  bestätigen.  Nach  dem  Vorderrande  zu  rücken  die  Reifen  mehr 
und  mehr  zusammen  und  sind  auch  weniger  markant,  so  daß  schließlich  daraus 
nur  eine  „Rmgelung"  (ähnlich  wie  bei  einem  Regenwurm)  wird;  am  Schwanz- 

n.  c!*-*  letzten  Revision:  Nach  einer  brieflichen  Mitteilung  von 

fltL.n^^if^"  diesem  jüngst  aus  einem  Abszeß  drei  voll- 

atancuge  Volvulus-Exemplare  zu  entwirren,  von  denen  das  längste  35—40  cm  maß. 
auf  lu^  höchstens  4,5  cm  lange  cf  taxierte  Leuckart,  nebenbei  bemerkt, 

«?e  JLur         p"^-^  "^^'i  S'  'J""^  3^-35  cm  dafür  ergeben  würde,  em  Beweis, 

^*^°^S^uverlassig  solche  Schätzungen  nach  Bruchstücken  smd. 
Insfih.f  °^°Sische  Untersuchung  dieses  Materials,  die  gegenwartig  im 

aKchli«on  ,  ;  "^l^  Tropenkrankheiten  stattfindet,  ist  noc?  nicht  ganz 
siciugcn  kann.'°         '  ^^'^         ^^'"'^^  ^  ^^''^         teilweise  berück- 

nur  eti  wKYi  ^  Henry  305  geben  0,240  mm  an;  das  ist  aber  offenbar 
driiokioh   r^ff  •  7'  denn  die  Autoren  sagen  an  der  betreffenden  Stelle  aus- 
k  eU  hielt""         '  ^^''''^  ''^'^  vermerkt,  für 
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abschnitt,  reichen  die  gut  ausgeprägten  Reifen  dagegen  bis  fast  zum  äußeisten 
Ende  295.  _  Nach  Rodenwaldt  ^os  „zeigt  die  Schwanzspitze  des  Weibchens  zwei 
niedere  Duplikaturen  der  Cuticula,  ähnlich  der  Mitra  von  Perstans,  aber  viel  ge- 
ringfügiger''. Külz  &  Bach  fanden  jedoch  nichts,  was  in  Dorsoventrai- 
An sieht  (cf.  S.  311,  Anm.  ***)  der  mitra-artig  gespaltenen  Cuticularverdickung 
der  Perstans-Schwanzspitze  entspräche,  sondern  nur  eine  von  der  Cuticula  in 
gleichmäßiger  Dicke  überzogene  leichte  Einsenkung  des  gerundeten  Körper- 
endes: jedocti  ist  diese  Einsenkung  nicht  bei  dorso-ventraler,  sondern  bei 
Seitenansicht  vorhanden  (siehe  die  Figuren  von  Külz  &  Bach),  und  ent- 
spricht offenbar  der  Stelle,  an  der  sich  die  von  Fülleborn  für  das  Diro- 
filaria  immitis  9  beschriebene  „becherartige  Cutioular-Lücke"  („Sch.  P."  seiner 
Figur  10)  befindet.  —  Das  Vorderende  mit  der  terminalen  Mundöffnung  läßt 
kerne  Papillen  erkennen.  Der  After  mündet  ohne  papillenartige  Erhebung,  ca 
0,12—0,13  mm  vom  Hinterende  entfernt  (für  das  unreife  Exemplar  von 
RoDENWALDT  wird  0,19  angegeben).  Die  Vulva  liegt  nach  den  Angaben  der 
verschiedenen  Autoren  0,55 — 0,76  mm  vom  Vorderende.  Die  Vagina  geht  als  ein 
dünnwandiger  Kanal  gerade  nach  hinten  ^02 ;  die  beiden  Uterusschläuche  besitzen 
nach  Parson  eine  dünne  Cuticularwand  mit  eigenartigen  Spiralzeichnungea, 
die  an  die  Spiralgefäße  der  Pflanzen  erinnern,  was  von  Külz  &  Bach  bestätigt 
und  abgebildet  wird.  Nach  Prout  enden  die  Genitalschläuche  0,435  mm  von 
der  Schwanzspitze  entfernt*). 

Die  Eier  besitzen  eine  eigenartig  gestaltete  Hülle,  so  daß  sie 
aussehen  wie  eine  in  der  üblichen  "Weise  in  Seidenpapier  verpackte 
Orange  mit  den  beiderseits  zusammengedrehten  Papierzipfeln  ^88 
(Taf.  VI,  Fig.  6). 

Die  freien  Mikrofilarien  (Taf.  VI,  Fig.  7  u.  8)  messen  nadi 
Prout  250  1^,  bei  5 — 6  Dicke;  nach  Brumpt  300  m.  bei  6  bis 
7  1^  Dicke;  nach  Fülleborn  (feucht  konserviertes  Material  des  Tumors) 
280  bei  7 — 8  1^  Dicke;  nach  Parson  240  n.  Die  Larven  besitzen 
keine  Scheide  und  einen  spitzen  Schwanz ;  durch  das  Fehlen  der 
Scheide  unterscheiden  sie  sich  von  Microfilaria  bancrofti  und  loa, 
durch  ihre  Größe  von  Demarquayi.  Ihre  feinere  Anatomie  entspricht, 
wie  mir  scheint,  der  der  übrigen  Mikrofilarien,  doch  sind  sie  bisher 
noch  nicht  genau  studiert  worden  **). 

Der  Volvulustumor  präsentiert  sich  klinisch  in  der  Eegel  wie 
ein  unter  der  Haut  sitzendes  Fibrom. 

Mit  der  darüberliegenden  Haut  ist  der  Volvulustumor  mehr  oder  weniger 
verbunden  ^02^  aber  niemals  wirklich  fest  verwachsen  ***) ;  gegen  die  Unterlage 
ist  er  gewöhnlich  frei  verschieblich,  kann  aber  mit  letzterer  auch  ganz  fest  ver- 
wachsen sein.  Da  der  Knoten  keine  besondere  „Kapsel"  besitzt,  sondern  mit 
dem  umliegenden  Bindegewebe  zusammenhängt,  gelingt  seine  Herausschälung  nach 
Külz  selten  ganz  glatt,  wennschon  sie  andererseits  auch  keine  besonderen. 
Schwierigkeiten  macht.  Die  Größe  des  Tumors  schwankt  zwischen  Erbsengroße 
und  der  einer  kleinen  Orange  oder  eines  Apfels  ^oi;  so  große  Knoten  bestehen 
jedoch  aus  einem  durch  Bindegewebe  fest  verbundenen  Paket  von  bis  zu  6 
Einzelknoten  und  da  mehrere  solcher  Pakete  bei  alten  Leuten  übereinander 
liegen  können  293,  befinden  sich  zuweilen  über  ein  Dutzend  Einzelknoten  dicht 
beieinander.  Der  geveöhnliche  Einzelknoten  ist  etwa  so  groß  wie  eine  große 
Haselnuß,  jedoch  können  schon  wenig  über  erbsengroße  Tumoren  vollständig 
ausgebildet  sein,  und  mehrere  Männchen  und  Weibchen  enthaltende".  Der  Liel*" 
lingssitz,  an  dem  etwa  Vs  der  Volvulustumoren  angetroffen  werden  •''"i,  ist  nach 


*)  Die  obige  Beschreibung  der  Würmer  ist  eine  Zusammenfassung  der  unter 
304,  288,  289,  291,  302,  308,  307,  287,  305,  295  zitierten  Arbeiten.  Eme  größere 
Anzahl  Mikrophotogramme  und  eine  detaillierte  Zeichnung  des  männliche 
Schwanzendes  bringt  die  unter  291  zitierte  Arbeit,  Zeichnungen  vom  Vorder-  und 
Hinterendo  des  Weibchens  die  unter  295  angegebene. 

**)  Parson  glaubt,  daß  ihre  Cuticula  viel  dicker  sei  als  sonst  bei  Mikro- 
filarien, und  daß  die  Kerne  kleiner  und  zahlreicher  wären. 

***)  Persönliche  Mitteilung  von  KÜLZ. 
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illeii  luf^aben  die  seitliche  Thoraxwand,  wo  sie  den  Rippen  aufsitzen,  aber  auch 

/wi5chen°len  Interkostalräumen  hindurch  bis  zur  Pleura  vordringen  können ^oi; 
iioh  sonst  ziehen  sie  Stellen  über  Knochenunterlagen  vor  (z.  B.  die  Christa  iliaca, 
II  frochanter  major,  Kniegegend,  Olecranon,  Schädel,  die  Wirbelfortsätze  etc.) 
(l  finden  sich  auch  in  der  Symphysen-Gegend,  wo  sie  zur  Verwechselung  mit 
,  istciulrüsen,   ja  mit  Brüchen  führen    können  292^  301.     gehr    leicht  werden 

indererseits  die  als  „Tumor  juxta-articularis"  bekannten,  in  den  Tropen  an- 
^•heinend  sehr  weit  verbreiteten  fibromartigen  Hauttumoren  Volvulusknoten  vor- 
iischen.   jedoch   ist   nach   Durchschneiden   des   Knotens    die   Diagnose  nicht 

:ohr  zweifelhaft.  Charakteristisch  für  das  zu  keinerlei  Beschwerden  —  höchstens 
ilurch  unbequemen  Sitz  —  Veranlassung  gebende  klinische  Verhalten  der  Voi- 
vulus -  Tumoren  ist  die  Mitteilung  von  Zupitza  cf.  291^  daß  ein  Soldat  den 
Tumor  für  eine  eingeheilte  Flintenkugel  hielt.  Bisher  glaubte  man,  daß  Ver- 
.^ircrung  der  Knoten  überhaupt  nicht  vorkäme,  jedoch  haben  jüngst  Roden- 

'  ALDT  (cf.  S.  284)  und  Külz  &  Baches*  (siehe  ferner  den  neuen  Fall  von 
-  317,  Anm.  *)  Fälle  mit  Volvulus-Befund  in  Abszessen  beschrieben  und  dadurch 
wird  es  recht  wahrscheinlich,  daß  auch  die  Entzündungserscheinungen,  welche 
bei  dem  ersten  überhaupt  genauer  beschriebenen.  Volvulusknoten  (dem  allerdings 
nicht  mit  voller  Sicherheit  auf  Voivulus  zu  beziehenden  Falle  von  Labadie-La- 
GKAVK  &  Degüy)  vorhanden  waren,  ebenso  wie  die  von  Massey  erwähnten  (cf. 
S.  284).  den  Anfang  einer  Abszedierung  darstellten;  Löhlein möchte  Voivulus 
sogar  für  die  Häufigkeit  der  tiefen  Muskelabszesse  in  Kamerun  verantwortlich 
machen,  die  Külz  (cf.  S.  279,  Anm.  **)  jedoch  auf  Loa  zurückführt.  Beiläufig 
sei  erwähnt,  daß  in  einem  anderen  Falle  Rodenwaldts  die  Knoten  vielleicht 
den  Anlaß  zu  einem  Lipome  gegeben  hatten. 

Die  Volvulusknoten  wachsen  sehr  langsam.  In  den  oben  erwähnten  Falle 
von  Labadie-Lagrave  &  Deguy  war  der  Knoten  nach  ca.  4  Jahren  erst  in 
Bildung  begriffen  (cf.  S.  270).  Bei  Kindern  unter  10 — 12  Jahren  können  freilich 
schon  große  Knoten  vorkommen 3°2^  jedoch  sind  Voivulus-Tumoren  in  diesem 
Alter  anscheinend  überhaupt  noch  äußerst  seltenes*,  nehmen  aber  mit  den  Jahren 
zu,  und  alte  Leute  können  sehr  zahlreiche  aufweisen ;  die  Eingeborenen  geben 
an,  daß  einmal  vorhandene  VolvuIus-Tumoren  von  der  Jugend  his  ins  Greisen- 
alter bestehen  bleiben  288. 

Schneidet  man  die  Knoten  auf,  so  findet  man  darin  ein  Wurm- 
konglomerat (Taf.  IV,  Fig.  3),  das  aus  einer  ganzen  Anzahl  von 
Männchen  und  Weibchen  besteht;  ein  von  Rodenwaldt 3^''  unter- 
suchter nur  ca.  erbsengroßer  Knoten  enthielt  mindestens  4  Männchen 
und  2  Weibchen  [die  freilich  unmöglich  ausgewachsen  gewesen  sein 
können]  *).  Die  Außenschicht  des  Tumors  besteht  aus  fibrösem  Binde- 
gewebe, der  Inhalt  —  außer  den  Würmern  und  den  bindegewebigen 
Septen,  die  letztere  umschließen  —  bei  jungen  Tumoren  nach  Parson 
aus  einer  spärlichen,  halb-durchsichtigen,  milchigen  Flüssigkeit,  bei 
älteren  aus  einer  schleimigen,  meist  gelblich-grauen  Masse  302^  283, 

Die  histologische  Untersuchung  ergibt,  daß  die  Tumoren  aus  einer  binde- 
gewebigen Außenschicht  und  einer  strukturlosen  (im  frischen  Zustande  schlei- 
migen;, reichlich  mit  Leukocyten  durchsetzten  Masse  bestehen,  die  vom  Rande 
ner  allmählich  unter  Einwanderung  von  Gefäßen  zu  festem  Bindegewebe  organi- 
siert wird    ).    Die  Würmer,  die  ursprünglich  in  der  schleimigen  Inhaltsmasse 

flpnfo*^  f^^,  Tumor  eine  ganze  Anzahl  Würmer  beiderlei  Geschlechts  enthält, 
nanwLr.'^'^"    •  u'  ^'^'^  ^^'^  Geschlechter  gegenseitig  anlocken,  und  erst 

(T9.n  l  ^  ^""^  gefunden  haben,  seßhaft  werden.  Mit  von  den  Würmern 
ExPmnU.  '?  eingeschlossenen  Wurmkonglomeraten)  ausgehenden,  andere 

(hßT  .7,  derselben  Art  anlockenden  Reizen  könnte  es  auch  zusammenhängen, 
rl'ich?  hi-  Einzelknoten  gehäuft,  an  ein  und  derselben  Stelle 
Würmer  irr  T"""  V  \V*'^"u  ^^^^  ^18);  denn  eine  Vermehrung  der 
auch  hPi  Vni!J,7P^'  i"^^-'  ^«^n^chen,  woran  man  sonst  denken  könnte,  dürfen  wir 
■^ucn  bei  Voivulus  als  ausgeschlossen  betrachten  (cf.  S.  268  Anm.). 

Plasma-  „nri^\^'^^.   erwähnt,   daß    zwischen    den   Bindegewebsfasern  zuweilen 
Tumor  vorkommt  ''^"1  angetroffen   werden,  daß  ferner  auch  Fettgewebe  im 
"mor  ^orkommt  und  daß  die  Kapillaren  der  Tumorwand  mehr  oder  weniger 
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liegen,  werden  durch  das  vordringende  Bindegewebe  in  Kanäle  eiugeschlossea,  1 
doch  finden  sich  auch  in  älteren  lumorea  Hohlräume,  in  denen  wiederum  elae  » 
Einschmelzung   des  Bindegewebes   um   die  Würmer  herum   stattgefunden  haL  J 
so    daß   sich   ein   formativer   und   destruktiver   Prozeß    die   Wege   zu  halten 
scheinen      (Taf.  VI,  Fig.  3  u.  4). 

Nach  Brumpt288   liegen  die   die  Geschlechtsöffnung  tragenden  Vorder-  j 
enden  der  Weibchen  und  die  Hinterenden  der  Männchen  in  Hühlräumen  bei-  - 
einander,  so  daß  die  Kopulation  möglich  bleibt. 

Nach  Labadie-Lagrave  &  Deguy  geht  die  Bildung  der  Tumoren  aua 
entzündlich   veränderten   Lymphgefäßen  hervor,  jedoch  ist,   wie   bereits  oben  i 
erwähnt,  ihr  Fall  nicht  ganz  einwandsfrei  auf   Volvulus  zu  beziehen. 

Außer  den  erwachsenen  Würmern  findet  man  in  den  Inlialts-  - 
massen  älterer  Tumoren  sehr  zahlreiche,  freie  Mikrofilarien  undi 
ebenso  auch  in  der  bindegewebigen  Wand  des  Tumors  (Taf.  VI, , 
Fig.  8),  selbst  in  dessen  peripheren  Abschnitten  288^  291^  Es  ist  da- 
nach wahrscheinlich,  daß  die  Mikrofilarien  ebenso  wie  bei  der  an- 
scheinend nahe  verwandten  Onchocerca  reticulata  (Tschulowsky^''"  ^iij 
in  die  Lymphgefäße  geraten :  von  dort  könnten  sie  wie  die  meisten  i 
anderen  —  aber  freilich  nicht  alle  (cf.  S.  269)  —  Mikrofilarienarten 
in  die  Blutzirkulation  eintreten,  jedoch  sind  die  bisherigen  Angaben 
über  ihr  Vorkommen  daselbst  nicht  ausreichend,  um  einwandsfrei  i 
zu  beweisen,  daß  es  auch  tatsächlich  der  Fall  ist. 

Von  Brumpt  und  Parson  wurde  vergeblich  nach  der  Microfilaria  vol-  - 
vulus  in  der  Blutzirkulation  gefahndet  und  Antoine  fand  trotz  Zentrifugierens 
und  Untersuchung  von  Tag-  und  Nachtblut  nur  eine  einzige,  noch  nicht 
einmal  näher  bestimmbare  Mikrofilarie  im  Blute,  was  in  Gegenden,  wo  man  mit  \ 
anderen  Filarien  zu  rechnen  hat,  natürlich  gar  nichts  beweist.  Oüzilleaü,  mit  1 
dessen  sonstigen  Befunden  wir  uns  im  folgenden  noch  eingehender  zu  befassen 
haben,  gibt  an,  sie  ein  einziges  Mal  im  Blute  gefunden  zu  haben,  obschon  er 
sehr  zahlreiche  Untersuchungen,  auch  solche  zur  Nachtzeit  anstellte ;  auf- 
fälligerweise waren  sie  dieses  eine  Mal  aber  in  großen  Mengen  im  Blute  vor- 
handen und  das  bei  einem  Patienten,  der  nur  einen  Volvulustumor  hatte. 
Külz  bemerkt  zwar  in  einer  früheren  Notiz,  daß  sich  Microfilaria  volvulus 
auch  im  peripheren  Blute  fände,  teilte  mir  jedoch  persönlich  mit,  daß  er  in 
solchen  Fällen  das  aus  der  Exzisionsstelle  des  Knotens  gewonnene  Blut 
zur  Untersuchung  benutzt  habe,  während  er  später  bei  einwandfreier  Blutent- 
nahme ebensowenig  wie  Ziemann  trotz  häufigen  Suchens  Volvulus-Mikro-  - 
filarien  im  Blute  angetroffen  habe. 

Die  Befunde  von  Cleland*^  bei  Onchocerca  gibsoni  der  Rinder  scheinen 
mir  für  das  Vorkommen  dieser  Mikrofilarie  in  deren  Blute  auch  nicht  be- 
weiskräftig, denn  er  fand  bei  häufigen  Untersuchungen  nur  ein  einziges  ^lal 
eine  Mikrofilarie,  und  zwar  hatte  er  in  diesem  Falle  auch  Gewebssaft  mit  dem 
Blute  zusammen  aus  einem  tiefen  Einstich  ausgedrückt. 

In  der  Lunge  scheint  allerdings  bisher  wohl  niemand  nach  Onchocerca- 
Mikrofilarien  gesucht  zu  haben :  gelangen  sie  überhaupt  in  die  Blutzirkulation,  i 
so  wären  sie  nach  Analogie  zu  den  übrigen  Mikrofilarien  in  der  Luuge  wahr- 
scheinlich am  leichtesten  nachweisbar.  _ 

Sehr  auffällig  sind  die  Angaben  von  Ouzillbau,  der  berichtet,  die  Vol- 
vulus-Mikrofilarien  bei  Tumorträgern  mit  einer  einzigen  Ausnahme  regelmäßig 
in  den  Leistendrüsen,  ganz  selten  auch  in  anderen  L5nnphdrüson,  gefunden 
zu  haben.  Daß  die  Volvulus-Mikrofilarien  sich  nur  im  Lymphgefäßsystem  auf- 
hielten, würde  im  Hinblick  auf  Acanthocheilonema  grassi  (cf.  S.  269)  gewiß  recht ; 
wohl  denkbar  sein.  Schwerer  erklärlich  wäre  es  schon,  wie  die  Mikrofilarien  — 
deren  Eltern- Würmer  ja  fast  stets  am  Thorax  sitzen  —  gerade  in  die  Leisten- 
drüsen mehr  als  in  andere  Drüsen  geraten  sollten;  aber  möglich  wäre  es  ]a 
immerhin,  zumal  wenn  es  sich  um  aus  irgendeinem  Grunde  bereits  pathologiscfl 
veränderte  Leistendrüsen  handelt. 


sklerosiert  sind.  Nach  Befunden  von  Fülleborn  &  ScHiLLiNG-Torgau  92a  ent- 
hält der  Volvulus-Knoten,  wie  ja  von  vornherem  zu  erwarten,  auch  reiclinca 
eosinophile  Zellen. 
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Noch  erheblich  komplizierter  wird  eine  Deutung  der  Befunde  Ouzilleaus 
,i>n,-  dadurch,  daß  er  bei  sämtlichen  Elephantiasis-Patienten  und 
'  -h  bei  Trägern  vergrößerter  Leistendrüsen  (bes.  „variköser")  m  dem  endemi- 
1-lien  Volvulus-Gebiet  von  Französisch-Aequatorialafrika  die  Microtdaria  vol- 
viihis  durch  Punktion  in  den  Leistendrüsen  nachweisen  konnte  und  das,  trotz- 
dem bei  der  Mehrzahl  der  Elephantiasis-Kranken  überhaupt 
gar  keine  Volvulus -Tumoren  nachweisbar  waren!!  Auf  Grund 
dieser  Befunde  kommt  der  Autor  dann  zu  dem  Schlüsse,  daß  die  Anwesenheit 
lebender  Volvulus-Mikrofilarien  in  den  Leistendrüsen  zur  Lymphstase  und  da- 
durch zu  einer  besonderen  Form  von  Elephantiasis  führe.  Freilich  konnte  Külz, 
wie  er  mir  mitteilte,  in  dem  stellenweise  ja  auch  sehr  stark  mit  Volvulus  infi- 
zierten Kamerun  keinerlei  Parallelität  zwischen  der  Häufigkeit  von  Elephantiasis 
und  Volvulus  konstatieren. 

Jedenfalls  sind  die  Befunde  von  Ouzilleau  einstweilen  recht  schwer  ver- 
ständlich, es  sei  denn,  daß  wir  mit  Low^ooa  annehmen  wollen,  daß  dem  Unter- 
sucher Verwechselungen  mit  Microfilaria  bancrofti  mit  untergelaufen  sind; 
im  frischen  oder  im  unzweckmäßig  gefärbten  Präparate,  in  dem  sich  die  Bancrofti- 
Schcide  nicht  tingiert,  wären  solche  VerwecTiselungen  schon  möglich  (cf.  S.  230  oben), 

Ueber  die  mutmaßlichen  Ueberträger  von  Volvulus  s.  S,  268. 

VII.  Dracimculus  medinensis  Welsch  1674, 

Der  Parasit,  von  dem  schon  seit  den  ältesten  Zeiten  berichtet  wird,  ist 
dem  Mediziner  meist  als  „G  uineawurm",  „Medinawurm"*)  oder  Filaria 
medinensis  bekannt. 

Verbreitung.  Dracunculus  medinensis  ist  aus  vielen  tropischen 
und  subtropischen  Gegenden  der  alten  Welt  beschrieben;  die  aus  der 
Zeit  der  Sklavenimporte  stammenden,  endemischen  Herde  Amerikas 
sind  zurzeit  nur  unbedeutend. 

In  Asien  kommt  Dracunculus  medinensis  in  Arabien,  Kleinasien,  Persien, 
Turkestan  und  in  einem  Teil  von  Britisch-Indien  vor ;  in  Ceylon  hat  er  sich 
nicht  festgestezt  und  ebenso  nicht  östlich  von  Vorderindien**), 

In  Afrika  ist  der  Guinea- Wurm  an  der  Westküste  vom  Senegal  bis  in  die 
Aequatorgegend  und  in  dieser  Zone  auch  durch  den  ganzen  Kontinent  hindurch 
bis  Abessinien  und  zur  Dschibuti-Küste  stellenweise  so  überaus  stark  verbreitet,  daß 
mancherorts  nach  Mänson  fast  jeder  Eingeborene  ein  oder  mehrere  Exem- 
plare davon  beherbergt ;  in  Aegypten  wurden  nur  aus  dem  Sudan  eingeschleppte 
Fälle  beobachtet.  Was  die  deutschen  Kolonien  anbelangt,  so  ist  der  Parasit  in 
Togo  recht  häufig;  im  nördlichen  Kamerun  (Adaraaua-Gebiet)  kommt  er  eben- 
falls vor  3*^,  dagegen  werden  im  südlichen  Kamerun  und  ebenso  wohl  auch  in 
Deutsch-Ostafrika  nur  eingeschleppte  Fälle  beobachtet***);  zum  mindesten  ist  der 
Medinawurm  in  Deutsch-Ostafrika  aber  recht  selten. 

In  Amerika  scheint  zurzeit  nur  noch  bei  Bahia  (Brasilien)  ein  endemisch 
infiziertes  Gebiet  zu  bestehen ;  auch  Cura^ao  wird  noch  als  ein  solches  ange- 
geben ^is^  während  nach  Manson^^^  Medinensis  von  dort  ebenso  wie  aus  Britisch- 
Guayana  und  Surinam  anscheinend  verschwunden  ist. 

Außer  beim  Menschen  ist  Dracuncnlus  medinensis  auch  bei  Tieren 
(Leoparden,  Hunden,  Schakalen,  Pferden,  Rindern,  Affen  338^  334)  j^^Lch- 
gewiesen, 

Morphologie.  Eine  Verwechselung  des  erwachsenen  Medinensis- 
Weibchens  —  das,  wenn  es  beim  Durchbruch  durch  die  Haut  in  die 
Erscheinung  tritt,  gegen  einen  Meter  lang  sein  kann  —  mit  anderen 
l^ilarien  des  Menschen  ist  ausgeschlossen.   Das  kleine,  beim  Menschen 

*)  Nach  Leunis  von  der  Stadt  M  e  d  i  n  a  am  Senegal  so  benannt. 
•  j  Castellani  &  Chalmers  bemerken,  daß  Medinensis  auch  in  Fidschi 
vorkommt;  ob  auch  endemisch  ist  aus  der  Notiz  nicht  zu  ersehen  und  die 
^'■'6'naiarbeit  kann  ich  nicht  auffinden. 

f>mo  *''\CooK*«  erwähnt  einen  Fall  aus  Uganda,  sagt  aber  nicht,  ob  es  sich  um 
einen  endemischen  gehandelt  hat, 

Handbuch  der  pathogrencn  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VIII.  21 
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bisher  anscheinend  überhaupt  noch  nicht  gefunden*),  sondern  um- 
aus  den  Affen experimenten  Leipers  bekannte  Männchen  kommt  prak- 
tisch für  die  Differentialdiagnose  kaum  in  Be- 
tracht. Unreife  Weibchen  resp.  solche,  die  nicht  i 
zum  Durchbruch  kommen  und  dann  eventuell 
verkalken,  könnten  vielleicht  mit  anderen  Filarien 
z.  B.  Volvulusknoten  verwechselt  werden**).  ^ 

Männchen:  Die  von  Daniels  6  Monate  nach 
der  von  Leiper  ausgeführten  Infektion  l3ei  Affen  nebst 
zwei  unreifen  Medinensis-Weibchen  aufgefundenen  beiden  j 
Männchen    waren  22  mm  lang ***)   und   besaßen  i 
5  postanale  Papillen  ''t.  n.  au. 

Weibchen:  Der  Wurm  ist  von  milchweißer  Farbe 
und  im  frischen  Zustande  heben  sich  die  Seitenfelder  als 
zwei  halbdurchscheinende,  dunkle  Bänder  ab'^'^*.  Das 
reife  Weibchen  ist  nach  Ewakt''^''  32,5—120  cm,  im 
Mittel  etwa  90  cm  lang,  nach  Chitale^'^  33—97  cm 
lang  und  besitzt  eine  Dicke  von  1,5 — 1,7  mm;  der  Körper 
ist  zylindrisch.  Das  Hinterende  verjüngt  sich  in  stumpfem 
Konus  zu  einer  stachelartigen,  nach  der  Bauchseite  um- 
gebogenen Spitze,  die  vielleicht  zum  Verankern  des 
Wurmes  dient.  Das  etwas  verjüngte,  abgerundete  Vorder- 
ende trägt  an  seiner  Spitze  eine  schildartige,  zentral  von 
der  dreieckigen  Mundöffnung  durchbohrte  und  dorsal 
und  ventral  von  dieser  je  in  eine  kleine  Erhebung  vor- 
springende Kappe,  deren  ßand  durch  6  (2  größere  seit- 
liche und  4  kleinere  submediane)  Papillen  etwas  nach 
innen  eingebuchtet  wird^^**.  Der  vom  Uterus  ziu*  Seite 
gedrängte  Darmkanal  besitzt  beim  erwachsenen  Wurm 
keine  Afteröffnung,  jedoch  ist  eine  solche  von  um-eifen 
Weibchen  beschrieben.  Am  Vorderende,  außerhalb,  aber 
dicht  neben  dem  Ring  der  zirkumoralen  Papillen,  wäre 
nach  Leipers  ,  Untersuchungen  auch  die  Oeff- 
nung  gelegen  f) ,   durch  die  prolabierend   (siehe  weiter 


Fig.  38.  Dracunculus 
medinensis  (Nach 
Leuckart  ""'.) 


*)  Die  Befunde  von  Charles^'»  und  Elliot^"^ 
welche  Medinensis  von  Menschen  beschrieben  haben, 
sind  nicht  einwandsfrei ;  es  ist  wahrscheinlich,  daß  es  sich 
um  prolabierte  innere  Organe  des  Weibchens  gehandelt 

Jjj^^  340     sag  816 

**)  Die  Fälle,  wo  abgestorbene  Medinensis  unter  der 
Haut  oder  an  anderen  Körperstellen  verkalken  und 
eventuell  auch  zu  Abszessen  Veranlassung  geben,  Averden 
öfter  erwähnt  ^'^  und  auch  aus  Togo  beschreibt 
Krueger'^^"  mehrere. 

***)  Nach  ZUR  Strassen  ist  auch  das  Männchen 
von  Filaria  dahomensis  relativ  sehr  klein. 

t)  Es  würde  zu  weit  führen,  auf  die  recht  ver- 
schiedenen Ansichten  der  Autoren  über  den  Bau  der 
Dracunculus-Genitalien  näher  einzugehen,  und  ich  ver- 
weise auf  die  S.  323  Anm.  *  zitierten  Original-Arbeiten. 

Erwähnt  sei  nur,  daß  nach  neueren  von  zOB 
Strassen  bei  der  anscheinend  niüie  verwandten 
Ichthyonema  angestellten  Untersuchungen  die  alte 
LEUCKARTsche  Ansicht  zu  Recht  bestände,  nach  welcher 
der  Uterus  nach  einer  inneren  Zerreißung  im  Gebiete 
des  Schlundes  seine  Brut  aus  der  Mundöffnung  entleert 
Nach  ZUR  Strassen  würde  die  Begattung  \'on  I^racuD- 
culus  nach  Analogie  mit  Ichthyonema  wahrscheinlico 
durch    eine    am  Ende   des  zweiten   Kürpcrdriltels  ge- 


legene, später  obliterierende  Vagina  erfolgen,  und  zwar  innerhalb  der  Bauch- 
höhle des  Menschen;  darauf  würde  das  Weibchen  seine  Wanderung  zur  llaUi 
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unten)  der  die  Hauptmasse  des  Tieres  ausmachende  Uterusschlauch  (Fig.  39) 
seine  Brut  entleert*). 

Die  reifen  Larven  (Fig.  40)  sind  500—750  ^A  lang,  bei  einer 
iMaximalclicke  von  15—25  ^l342^  also  viel  größer  als  die  Blutmikro- 
filarien.  Ihr  Körper  ist  nicht  drehrund, 
sondern  dorsoventral  etwas  abgeplattet,  und 
fast  ein  Drittel  der  Gesamtlänge  kommt  auf 
den  pfriemenförmig  zugespitzten  Schwanz; 
die  Cuticula  ist  mit  Ausnahme  des  letzten 
Schwanzstückes  deutlich  quergestreift;  die 
innere  Organisation  ist  viel  weiter  ent- 
wickelt als  bei  den  Blutmikrofilarien. 


Fig.  39. 


Fig.  39.  Durchschnitt  durch  Dracun- 
cuUis  medinensis.  Die  Hauptmasse  des  Tieres 
besteht  aus  dem  mit  Brut  gefüllten  Uterus.  (Nach 
Leuckart  ^^'.) 

Fig.  40.  Mikrofilarie  von 
medinensis    aus    dem  Uterus 
Gen.f  mutmaßliche  Genitalanlage; 
Papillen"  Leuckarts  (anscheinend  drüsiger  Natur). 
Vergr.  ca.  192  : 1.    (Nach  Looss  ''"^) 


Dracunculus 
des  Weibchens. 
.4  7?.  dr.  „Anal- 


/ 

Fig.  40. 


Biologie.  Die  Würmer,  und  zwar  beide  Geschlechter,  leben  im 
Bindegewebe**)  und  das  Männchen  stirbt  wahrscheinlich  nach  erfolgter 
Begattung  ab.  Das  reife  Weibchen  ist  sozusagen  „instinktiv"  be- 
strebt, seine  Brut  unter  Bedingungen  zu  versetzen,  die  es  jener  er- 
möglicht, in  das  für  ihre  Weiterentwickelung  notwendige  Wasser  zu 

antreten.  Allerdings  fand  Daniels  in  den  oben  erwähnten  Affen-Experimenten 
Leipers  die  Würmer  6  Monate  nach  der  Infektion  nicht  in  der  Bauchhöhle, 
sondern  die  Männchen  und  die  noch  unbefruchteten  ca.  30  cm  langen 
Weibchen  befanden  sich  im  Bindegewebe  resp.  in  der  Muskulatur,  und  auch  in 
dem  Falle  von  Charles  befanden  sich  die  Medina-Würmer  nicht,  wie  man 
nach  dem  Titel  der  (mir  im  Original  nicht  zugänglichen)  Arbeit  vermuten  möchte, 
m  der  Bauchhöhle,  sondern  im  subperitonealen  Gewebe  ^38. 

*)  Eine  sehr  ausführliche  Beschreibung  des  Wurmes  gibt  Leuckart  337; 
'oa  neueren  Arbeiten  seien  die  unter  Nr.  338,  332,  333,  346  zitierten  erwähnt. 

**)  Vergleiche  jedoch  S.  322/23,  Anm.  f. 
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gelangen ;  es  durchbricht  daher  die  Haut  an  solchen  Stellen,  die  bei 
Tieren  und  Naturvölkern  am  ersten  Gelegenheit  haben,  mit  Wasser 
in  Berührung  zu  kommen.  Die  bevorzugten  Durchbruchsstellen  sind 
nämlich  die  Füße  (50—60  ProzO^^e^  313  und  überhaupt  die  unteren 
Extremitäten  (92  Proz.)3i6;  allerdings  können  die  Würmer  auch  an 
allen  möglichen  anderen  Stellen,  selbst  unter  der  Zunge ^i^^  erscheinen.. 
Bei  Leuten,  die  gewohnheitsmäßig  Wasser  in  nassen  Lederschläuchen 
auf  dem  Rücken  tragen,  brechen  die  Würmer  sehr  allgemein  ano 
dieser  Körperstelle  hindurch 327^  338;  bei  einem  Manne,  der  A\^asser  in: 
einem  irdenen  Topfe  auf  dem  Kopf  zu  tragen  pflegte,  erschienen  die 
Würmer  au  Kopf  und  Hals  327*). 

Der  durchbrechende  Wurm,  von  dem  sich  ein  Teil  eventuell : 
schlangenai'tig  unter  der  Haut  abhebt,  erzeugt  eine  etwa  taubeueigroße  ^ 
furunkelartige  Schwellung,  unter  der  sich  das  Vorderende  des  Wurmes  .• 
befindet.  Auf  der  Schwellung  bildet  sich  eine  kleine,  mit  klarem,  ^ 
später  eitrig  getrübtem  Inhalt  gefüllte  Blase,  nach  deren  Platzen  dasj 
Vorderende  des  Wurmes  in  einem  ca.  2  mm  großen,  kreisrunden  Loche 
am  Boden  des  so  entstandenen  Geschwürs  von  Zeit  zu  Zeit  sichtbar  i 
wird  338.    (Ueber  die  Klinik  siehe  auch  S.  325). 

Wird  kaltes  Wasser  auf  die  Nachbarschaft  des  Geschwürs  ge-' 
träufelt,  so  streckt  sich  —  offenbar  infolge  des  Kältereizes  —  ausf 
dem  Vor  der  ende  des  Wurmes  langsam  ein  zarter,  ca.  1  mm  dickei' 
Schlauch  (der  prolabierende  Uterus),  10,  ja  20  mm  weit  hervor,  derr 
sicli  mit  einer  milchigen  Flüssigkeit  füllt  und  dann,  an  der  Spitze 
platzend,  seinen  massenhaft  Mikrofilarien  enthaltenden  Inhalt  über 
den  Geschwürsboden  entleert,  während  der  Schlauch  danach  zu-i 
sammenfällt;  nach  1 — 2  Stunden  kann  man  den  Versuch  wieder- r 
holen      339^  33s**)_ 

Die  aus  nicht  infizierten  Geschwüren  (in  eiternden  sterben  sie» 
ab  333)  ins  Wasser  gelangten  Mikrofilarien  können,  kaulquappenartig 
mit  dem  Schwänze  schlagend,  darin  umherschwimmen;  jedoch  ge-j 
schiebt  die  Fortbewegung  nur  periodisch,  dann  sinken  die  Würmcheni 
wieder  zu  Boden  3*2  und  nach  Leiper333  sind  sie  überhaupt  rechti 
schlechte  Schwimmer.  Gelangen  die  Mikrofilarien  nicht  in  den  ge-e 
eigneten  Zwischenwirt,  so  sterben  sie,  ohne  sich  weiterentwickelt] 
zu  haben,  in  Wasser  nach  3,  höchstens  6  Tagen  ab,  wennschon  siei 
sich  in  feuchtem  Schlamme  —  wo  sie  sich  weniger  bewegen  undi' 
daher  weniger  Energie  aufzehren  (cf.  S.238)  —  ein  paar  Tage  länger: 
lebend  halten  können  als  im  Wasser  333^  345.  Austrocknen  vertragenj 
die  Mikrofilarien  nach  Leiper333  und  Roübaüd3*5  jni  Gegensatz  zu 
älteren  Angaben  339  nicht. 

Wie  Fedtschenko**)  schon  1869  fand,  sind  C3'clops-Arteu 
winzige,  in  ruhigem  Süßwasser  überaus  häufige  Krebschen,  vulgär 
„Wasserflöhe"  genannt  —  der  Zwischenwirt  für  die  Medinensis- 


*)  Diese  Beobachtungen  würden  dagegen  sprechen,  daß  die  Häufigk«'" 
der  Guineawurm-Geschwüre  an  den  Füßen  nur  auf  einem  den  Wurm  ieiteudcn 
Geotropismus  beruhe,  wie  dies  Leiper^^^  vermutet. 

**)  Das  Phänomen  scheint  allerdings  nicht  immer  einzutreten;  so  gelang  es 
WuRTZ  &  SoREL^*^  nicht,  es  hervorzurufen.  .  J 

***)  Der  Name  wird  von  Leuckart  und  auch  sonst  fast  durchgehend 
der   medizinischen  Literatur  „Fedschenko"  geschrieben :  aus  der  unter 
zitierten   Arbeit  —  die   in    Rußland   erschienenen   Original-Publikationen^  op-M 
Autors   waren  nicht  erhältlich   —  geht  jodocli     hervor,   daß  er  mit  ..ut'  «"J 
schreiben  ist.   Ferner  ergibt  sich  daraus,  daß  die  Angabe  bei  Leückart^=",  «»"I 
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T  ■irveii  Durch  die  in  den  neunziger  Jahren  ausgeführten  Nach- 
nntersuchungen  von  Manson339  und  E.  Blanchard  wurden  Fedt- 
«cHENKOS  Resultate  bestätigt  und  in  neuerer  Zeit  durch  die  Arbeiten 
von  Leiper33i,  332^  333*)  sehr  wesentlich  erweitert  und  berichtigt; 
auch  Wenyon3*8  und  jüngst  Roubaud^^ö  kamen  zu  gleichen  Ergeb- 
nissen und  ebenso  bestätigt  zur  Strassen  346  auf  Grund  seiner  mit 
Iciithyonema  angestellten  Versuche  die  Cyclops  -  Uebertragung  ohne 
Vermitlelung  eines  zweiten  Zwischen wirtes. 


Fig.  41.  a  Uninfizierter  Cyclops  (nach  E.  Blanchard,  kopiert  aus 
Jeanselme  &  Eist,  Pröcis  de  Pathologie  exotiqiie). 

b  mit  Medinensis-Larven  infizierter  Cyclops  nach  Fedtschenko, 
kopiert  aus  E.  Blanchard,  Traite  de  Zoologie  medicale,  Paris  1890). 


Ueber  die  Art,  wie  die  Mikrofilarien  in  die  Cyclops  eindringen,  weichen 
die  Angaben  der  Autoren  voneinander  ab.  Fedtschenko  glaubte,  daß  sie 
sich  aktiv  in  die  Krebschen  einbohrten  und  Wenyon  der  dies  bestätigen  zu 
können  glaubte,  vermutete,  daß  es  mit  dem  spitzen  Schwanzende  voran  ge- 
schehe. Nach  Leipers333  Beobachtungen  war  es  jedoch  wahrscheinlich,  daß  die 
Medinensis-MUtrofilarien  —  ebenso  wie  es  Leuckart  für  die  von  Cucullanus 
festgestellt  hatte  —  per  os  in  den  Cyclopsdarra  gelangen  und  sich  von  hier  aus 
in  dessen  Leibeshöhle  bohren  und  nach  den  neueren  Untersuchungen  von 
R0ÜB.4.UD      kann  letzteres  als  erwiesen  angesehen  werden. 

Nach  Leiter  tritt  die  Ausreifung  im  Cyclops  —  wobei  die  Larve  den 
dünnen  Schwanz  verliert,  sich  häutet  und  heranwächst**)  —  in  der  fünften 
Woche  ein,  kühleres  Klima  (wie  das  Englands,  wo  Manson  339  seine  Experi- 
mente anstellte)  verzögert  die  Entwickelung  bedeutend. 

Andere  Krebschen  als  Cyclopse  lassen  sich  nicht  mit  Medinensis  infizi- 
ziereu3*'  (weitere  Angaben  über  die  Cyclops-Infektion  enthält  auch  das  Ende 
flieaes  Abschnittes  unter  Epidemiologie). 


er  schon  1858  Fedtschenko  mit  Hinweis  auf  die  Entwickelang  von  Cucul- 

•anus  die  Anregung  zu  diesen  Versuchen  gegeben  habe,  auf  einem  Druckfehler 

oeruht;   es   muß    1868   und    nicht   1858    heißen,   und    die   Entdeckung,  daß 

cyclops  der  Zwischenwirt  für  Medinensis  ist,  erfolgte  offenbar  1869. 

Hnif    ^  T^'^  unter  333  zitierte  Arbeit  enthält  eine  Zusammenfassung  der  Re- 

suitate^^  Leipers  und  eine  kritische  Besprechung  der  älteren  Ansichten. 

TJr   Qoi  ^^"äuere  morphologische  Angaben  finden  sich  besonders  in  den  unter 

A^r.  4^1^  342^  343  unfi  345  zitierten  Arbeiten. 
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Gelangen  ausgereifte  Larven  mit  den  Cyclopsen  durch  Trink- 
wasser in  den  Magen,  so  sterben  die  letzteren  durch  dessen  Salzsäure 
ab,  wälirend  die  Medinensis-Larven  im  Gegenteil  dadurch  stimuliert 
werden  und  aus  dem  Krebschen  austreten  können;  wenigstens  ver- 
liefen so  die  von  Leiper^^i  in  vitro  mit  entsprechenden  Salzsäure- 
konzentrationen angestellten  Versuche.  Verfütterung  ausgereifte  Larven 
enthaltender  Cyclopse  an  Affen  führte  in  Leipees332^  333  Versuchen 
6  Monate  nach  erfolgter  Infektion*)  zum  Nachweis  heranreifender 
Medinensiswürmer  (cf.  Anm.  f  auf  S.  322/23). 

Epidemiologie.  Die  Inkubationsdauer  von  der  Infektion  bis  zum 
Durcbbrache  der  ausgereiften  Weibchen  durch  die  Haut  beträgt  nach 
Leuckart337  9 — 11  Monate,  und  auch  nach  den  neueren  Beobach- 
tungen ca.  1  Jahr  öder  etwas  darüber  oder  etwas  weniger  3*1,  344^  350^ 
Anscheinend  ist  die  Entwickelungsdauer  von  etwa  einem  Jahre  nicht, 
wie  man  vermutet,  eine  Anpassung  der  Würmer  an  die  (ja  ebenfalls 
vom  Wasser  abhängigen)  Lebensbedingungen  der  Cyclopse,  sondern 
eine  Anpassung  an  die  Trinkgewohnheiten  der  definitiven 
Wirte. 

Ein    mit    den   Niederschlagsvertiältnissen    zusammenhängendes  geliäuftes 
Vorkommen  von  Dracontiasis  in  bestimmten  Monaten  wird  vielfach  berichtet. 
Nach  Leiper^^^  wird  an  der  Goldlfüste  das  Maximum  zur  Trocltenzeit  beob- 
achtet, zu  der  die  Bevölkerung  wegen  Wassermangels  aus  von  Cyclops  wimmeln- 
den stagnierenden  Tümpeln  zu  trinken  gezwungen  ist^äe.    Roubäud^*^  bestätigt  . 
diese  Beobachtungen  Leipers  für  Dahomey  und  maclit  ferner  darauf  aufmerk- 
sam, daß  am  Tschadsee  die  meisten  Fälle  von  Medinensis-Infektion  aber  gerade  i 
in  die  Regenzeit  fallen,  weil  die  dortigen  Eingeborenen  dann  den  Wasserbedarf 
nicht  aus  ihren  tiefen  Brunnen,  sondern  durch  Oberflächenwasser  decken.  Nach 
seiner   Auffassung  ist  auch  die  eigentümliche  geographische   Verbreitung  des 
Guinea- Wurmes  vorwiegend  auf  die  Trinkgewohnheiten  der  Bevölkerung  zurück- 
zuführen.   Für  die  Annahme,  daß  das  Fehlen  von  Medinensis  an  denjenigen 
Plätzen,  wo  er  sich  trotz  häufiger  Einschleppung  nicht  festsetzt,  darauf  beruhe, 
daß  vielleicht  nur  die  Cyclops-Arten  bestimmter  Gegenden  zur  Uebertragung  ge- 
eignet seien,  geben  Roubauds  Experimente  andererseits  keinen  Anhalt,  denn  er 
konnte  ebenso  gut  Cyclopse  aus  endemischen  Medinensis-Gebieten  als  solche  aus  • 
benachbarten  freien  Gegenden  infizieren;  in  demselben  Süme  würden  übrigens  ja  1 
auch  die  positiven  Cyclops-Infektionen  sprechen,  die  Manson^^^  in   England  I 
gelangen. 

Die  Cyclopse  lassen  sich  nach  Leipers  und  Roubauds  Versuchen 
ferner  auch  in  allen  Lebensaltern  gleichgut  infizieren,  wodurch 
die  Annahme  von  Graham  ^^4^  ^Jaß  das  jahreszeitliche  Auftreten  der  Guinea- 
wurm-Geschwüre mit  einer  leichteren  Infizierbarkeit  des  jungen  Cyclops-Stadien 
zusammenhinge,  hinfällig  wird. 

Ueber  die  Klinik  und  Therapie  siehe  in  den  Handbüchern  der 
Tropenkrankheiten ;  besonders  die  unter  316  zitierte  Arbeit  enthält 
sehr  ausführliche  Angaben.  Hier  sei  nur  kurz  folgendes  erwähnt: 
Meist  wird  nur  ein  durchbrechender  Wurm  beobachtet,  es  kommen 
jedoch  auch  Fälle  vor,  wo  es  Dutzende,  ja  bis  50  Stück  sind.  Der 
Durchbruch  des  Wurmes  kann  mit  Urticaria,  Fieber  und  anderen 
schweren,  wenn  auch  nur  kurz  andauernden  Erscheinungen  verlaufen,  . 
wie  bereits  S.  280  bemerkt  wurde;  nach  CoMM^;L^;RAN3l''  haben 
diese  Symptome  Aehnlichkeit  mit  Miesmuschel-Vergiftung  und  »sie 
scheinen  dann  aufzutreten,  wenn  der  Durchbruch  des  Wurmes  auf 

*)  Der  anscheinend  positive  Ausfall,  den  F.  Plehn^*-''  in  Kamerun  nach 
Verfütterung  von  dem  Muttertier  direkt  entstammenden  Larven  an  Affen  erhielt, 
beruht  offenbar  auf  einem  Zufallsbefunde.  Wie  KÜLZi^»  angibt,  kommt 
ein  dem  Medinawurm  sehr  ähnlicher  Parasit  auch  spontan  bei  Kameruner  Meer- 
katzen vor. 
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[[indernisse  stößt.  Unter  normalen  Verhältnissen  entleert  der  sich 
Ibst  überlassene  Wurm  seine  Brut  im  Laufe  von  2—3  Wochen  und 
uird  dann  resorbiert,  oder  läßt  sich  leicht  aus  der  Wunde  heraus- 
ziehen, während  er  vordem  Extralctionsversuchen  Widerstand  ent- 
:^egensetzt3^2  •  daß  ein  Abreißen  des  Wurmes  (wie  man  annimmt 
(iurcii  Entleerung  der  Larven  ins  Gewebe)  zu  schweren  Vereiterungen 
führen  kann,  wurde  schon  in  einem  anderen  Zusammenhange  (cf. 
S.  280)  besprochen. 

Prophylaxe.  Die  bereits  mit  gutem  Erfolge  angewandte  Pro- 
phylaxe besteht  in  der  Versorgung  mit  einwandfreiem  Trinkwasser, 
Besonders  gefährlich  sind  stagnierende  Wasserlöcher,  in  welche  die 
Leute  (resp.  auch  die  infizierten  Haustiere)  mit  ihren  offenen  Me- 
dineusisgeschwülsten  hineintreten;  letzteres  ist  nach  den  Vorschlägen 
von  Leiper333  bereits  durch  niedere  Umwallungen  der  Schöpfstellen 
oder  durch  ähnliche  einfache  Vorrichtungen  zu  verhindern.  Man  hat 
auch  versucht,  die  Cyclops  durch  heiße  Dämpfe  oder  chemische  Mittel 
in  infiziertem  Wasser  abzutöten  336^  325^  330^  315a  311^ 


Literaturverzeichnisse  über  Filarien  bringen  die  unter  Nr.  199,  137,  243, 
6  zitierten  Arbeiten ;  Nr.  269  gibt  eine  ausführliche  Zusammenstellung  der  bis 
1906  über  Filaria  loa  erschienenen  Arbeiten,  Nr.  328  eine  über  den  Medina-Wurm, 
Nr.  2  über  Filarien  der  Tiere.  Fortlaufend  wird  über  die  einschlägige  Literatur 
unter  anderem  im  Tropical  diseases  buUetin,  im  Archiv  für  Schiffs-  und  Tropen- 
hygiene, in  den  „Jahresberichten  über  die  Leistungen  und  Fortschritte  der  ge- 
samten Medizin"  und  im  ,, Index  medicus"  (Washington)  berichtet. 

Das  folgende  Verzeichnis  enthält,  wie  ausdrücklich  bemerkt  sei,  nur  die  in 
der  vorliegenden  Arbeit  zitierte  Literatur  (vgl.  hierzu  S.  185,  Anm.  *). 

Arbeiten  von  zwei  oder  mehr  Autoren  sind  in  dem  alphabetischen  Register 
nur  unter  dem  Namen  des  ersten  von  ihnen  aufgeführt. 

A.  Die  bis  Seite  316  (d.  h.  die  in  allen  Abschnitten  mit  Ausnahme 
der   über    Onchocerca    volvulus    und    Dracunculus  medinensis 
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Erklärung  der  Tafeln, 

Auf  allen  Tafeln,  auf  denen  Mikrofilarien  abgebildet  sind,  bedeutet- 
r.  Md.-Gb.  die  „roten  Mund-Gebilde" ;  N  den  Nervenring ;  ExP  den  Exkretioos- 
Porus ;  ExZ  die  Exkretions-Zelle ;  IK  oder  In-K  den  „Innenkörper" :  G^-G* 
die  „Gl -G*- Zellen"  im  Sinne  von  RoDENWALDT  ;  A  -  P  den  Anal  -  Perus  • 
r.  Schw.-Geb.  die  „roten  Schwanz-Gebilde".  Bei  erwachsenen  Filarien  bedeutet 
ein  V  die  Mündungsstelle  der  Vulva. 


Tafel  1. 

Die  rot  beschrifteten  Figuren  beziehen  sich  auf  Microfilaria  loa  (resp.  Micro- 
filaria  diurna  des  Blutes),  die  blau  beschrifteten  auf  Microfilaria  bancroftl 

Fig.    1.   Microfilaria  loa  (aus  dem  Muttertier).    Vitale  Färbung  mit 
Azur  II. 

„  2.  Microfilaria  loa  (aus  dem  Muttertier).  Vitale  Färbung  mit 
Azur  II. 

„      3.    Microfilaria  loa  (aus  dem  Muttertier).    Vitale  Färbung  mit 

Azur  II  und  Eosin-Differenzierung. 
„      4.    Microfilaria  loa  (aus  dem  Muttertier).   Vitale  Färbung  mit 

Azur  II  und  Eosin-Differenzierung.   Dorsoventral- Ansicht. 
„      5.    Microfilaria  loa  (aus  dem  Muttertier).    Vitale  Färbung  mit 

Azur  II. 

„      6.    Microfilaria  loa  (aus  dem  Blut).  Vitale  Färbung  mit  Azur  II. 

„  7.  Microfilaria  bancrofti  (turnuslose  Samoa-Mikrof  i- 
larie).  Vitale  Färbung  mit  Azur  II  und  Eosin-Differenzierung. 
Seiten- Ansicht.  [Die  Unterschrift  ist  versehentlich  rot  statt  blau  ge- 
druckt.] 

„  8.  Microfilaria  loa  (aus  dem  Muttertier).  Vitale  Färbung  mit 
Azur  II  und  Eosin-Differenzierung.  Dorsoventral-Ansicht. 

„  9.  Microfilaria  loa  (Microfilaria  diurna  aus  dem  Blute, 
Material  von  Sir  Patrik  Manson).  Gewöhnliches  dickes, 
viele  Jahre  altes  Trockenpräparat  nach  Umfärbung  (ursprünglich 
Hämatoxylin)  mit  Azur  II. 

„  10.  Microfilaria  loa  (Microfilaria  diurna  aus  dem  Blute). 
Gewöhnliches  dickes  Trockenpräparat,  Färbung  mit  Azur  II. 

„  11.  Microfilaria  bancrofti  (Microfilaria  nocturna).  Vitale 
Färbung  mit  Azur  II  und  Eosin-Differenzierung. 

„  12.  Microfilaria  bancrofti  (MicrofiLaria  nocturna).  Vitale 
Färbung  mit  Azur  II  und  Eosin-Differenzierung. 

„  13.  Microfilaria  bancrofti  (Microfilaria  nocturna).  Vitale 
Färbung  mit  Azur  II. 

„  14.  Microfilaria  bancrofti  (turnuslose  S  amoa- M  i  k  r  of  i- 
larie).   Vitale  Färbung  mit  Neutralrot. 

„  15.  Microfilaria  bancrofti  (Material  aus  Deutsch-Ost- 
afrika).   Trockenausstrich,  Färbung  mit  Azur-Eosin. 

„  16.  Microfilaria  bancrofti  (Material  aus  Deutsch -Ost- 
afrika).   Trockenausstrich,  Färbung  mit  Azur-Eosin. 

„  17.  Microfilaria  bancrofti  (turnuslose  Samoa-Mikroti- 
larie).    Vitale  Färbung  mit  Azur  II. 

„  18.  Microfilaria  bancrofti  (turnuslose  Samoa-Mikrofi- 
larie).    Vitale  Färbung  mit  Azur  II. 

Tafel  II. 

Die  Beschriftung  ist  auf  der  Tafel  selbst  eingetragen. 


Tafel  III. 

Die  Blut- Mikrofilarien  des  Menschen  nach  H  äma  to  x  y  1  i  n  -  Für' 
bung  von  dicken  Trockenpräparaten,  wie  sie  zur  klini.schei 
Diagnose  angefertigt  werden  (cf.  S.  195).  Die  Differenzen  in  Größe  un( 
Habitus  bei  derselben  Mikrofilarienart  erklären  sich  durch  verschieden  star» 
Schrumpfungen  (verschiedene  Dicke  der  Blutschicht  und  schnelleres  oder  lang' 

sameres  Eintrocknen). 
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Tafel  IV. 
(Mikropliotogramme.) 

1.  Vorderende  von  Filaria  loa  9   (Vergr.  25:1). 

2.  Hinterende  von  Filaria  loa  cf  (Vergr.  25:1). 
Vorderende  von  Filaria  bancrofti  9  (Material  aus  einem 
Chinesen).    V.  =  Vulva-Oeffnung  (Vergr.  84:1). 

4.   Eier  im  Inneren  von  Filaria  loa  9- 

5!  Microfilaria  loa  (Microf ilaria  diurna)  im  frischen  Blut- 
präparat; man  sieht  die  obere  Scheidenkante  als  feinen  Faden  über 
das  Kopfende  hinausragen,  sonst  erkennt  man  nichts  davon.  (Moment- 
Mikrophot.) 

6.  Microfilaria  loa  (Microfilaria  diurna).  Man  sieht  die  Ab- 
knickung  der  Schwanzspitze,  die  von  der  Scheide  überragt  wird  (cf. 
S.  211  u.  226).   Vitalfärbung  mit  Neutralrot  (Vergr.  660 : 1). 

7.  Stelle  des  —  bei  dieser  Färbung  untingiert  gebliebe- 
nen —  Innenkörpers  einer  Microfilaria  bancrofti  (tur- 
nuslose Samoa-Mikrofilarie).  Alkohol-Feuchtfixierung,  Fär- 
bung mit  Azur  II  (Vergr.  1300  : 1). 

8.  Microfilaria  bancrofti  (turnuslose  Samoa-Mikrofi- 
larie). Vitale  Azurfärbüng  mit  nachfolgender  starker  Eosin-Diffe- 
renzierung. Die  „roten  Mundgebilde",  der  Exkretions-Porus,  der  Anal- 
Porus  und  die  „roten  Schwanzgebilde"  waren  allein  dunkelviolett  ge- 
färbt, der  übrige  Körper  war  mattblau  geblieben  (Vergr.  250  : 1). 

„  9.  Microfilaria  bancrofti  (Microfilaria  nocturna)  im  dicken, 
enthämoglobinisierten,  alkoholfixierten,  mit  Hämatoxylin  gefärbten  Prä- 
parat (Vergr.  250  : 1). 

„  10.  Microfilaria  loa  (Microfilaria  diurna)  neben  der  (dün- 
neren) Microfilaria  perstans.  Dickes,  gewöhnlich  getrocknetes, 
enthämoglobinisiertes,  alkoholfixiertes,  mit  Hämatoxylin  gefärbtes  Prä- 
parat (Vergr.  250:1). 

„  11.  Microfilaria  demarquayi.  Dickes,  gewöhnlich  getrocknetes,  ent- 
hämoglobonisiertes,  mit  Hämatoxylin  gefärbtes  Präparat  (Vergr.  250:1). 

„  12.  Microfilaria  bancrofti  (Microfilaria  nocturna).  Dünner, 
gewöhnhch  getrockneter,  enthämoglobinisierter,  alkoholfixierter,  mit 
Hämatoxylin  gefärbter  Ausstrich  (Vergr.  250 : 1). 

„  13.  Microfilaria  loa  (Microfilaria  diurna).  Dünner,  langsam 
getrockneter,  enthämoglobinisierter,  alkoholfixierter,  mit  Hämatoxylin 
gefärbter  Ausstrich  (Vergr.  250:1). 

„  14a  und  b.  Große  gescheidete  Mikrofilarie  aus  Kamerun 
(wahrscheinlich  Loa-diurna).  a)  Im  gewöhnlichen 
Giemsa-Präparat:  die  Mikrofilarie  erscheint  dünner  und  am 
Vorderende  etwas  kürzer  als  bei  Hämatoxylin-Färbung ;  von  der  bei 
letzterer  so  deutlichen  Scheide  ist  auch  nicht  eine  Spur  sichtbar, 
b)  dasselbe  Exemplar  nach  nachträglicher  Umfärbung 
mit  Hämatoxylin  (Vergr.  bei  a  und  b  250:1). 

,,  15.  Microfilaria  perstans.  Dünner,  in  Kamerun  (feuchtes  Tropen- 
khma  I)  gefertigter  Ausstrich  (Vergr.  250  : 1). 

,,  16.  Microfilaria  demarquayi.  Dünner,  langsam  getrockneter,  ent- 
hämoglobinisierter, mit  Hämatoxylin  gefärbter  Ausstrich  (Vergr.  250:1). 

Tafel  V. 

Die  Larven  von  Microfilaria  repens  während  ihrer  Weiter- 
entwickelung in  der  Mücke.    (Mikrophotogramme  meist  mit  Hämatoxylin 

gefärbter  Präparate.) 

Flg.  1.  Die  Mikrofilarie  wird  von  dem  Stilettbündel  eines  Cu- 
l?.?^,^"^S^sog6n ;  man  sieht  die  Größenverhältnisse  zwischen  der  zur 
Hälfte  im  Saugrohr  steckenden  Mikrofilarie  und  dem  Stilettbündel.  Die 
rTp-   •  ,  ^"'"^^    ^^^^^  Mikroskop    zum    Saugen  filarienhaltiger 

Flüssigkeit  gezwungen  (die  Methode  siehe  in  der  unter  Nr. -80  zitierten 
Arbeit,  Seite  34 ff.)  und  im  geeigneten  Augenblick  durch  heißen  Alkohol 
abgetötet  (Vergr.  ca.  250:1). 
^.  Die  noch  unveränderte  Mikrofilarie  in  einem  Mal- 
PiGHischen  Gefäß  eines  Anopheles,  ca.  12  Stunden  nach 
üem  Saugen  der  Mücke  (Vergr.  ca.  250:1). 
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Fig.  3.  Die  Larve  im  „W u r s t s t a d i u m",  innerhalb  eines  M  \ l - 
PiGHischen  Gefäßes  eines  Anopheles,  6  Tage  nach  dem 
Saugen  der  Mücke;  der  Enddarm  ist  bei  der  Präparation  „bruch- 
sackartig" aus  dem  Analporus  hervorgetreten  (Vergr.  ca.  280:1). 

„  4.  MALPiGHlsches  Gefäß  eines  Anopheles  mit  einer  6- 
und  einer  10-tägigen  Larve  (Doppel-Infektion  der  Mücke) 
(Vergr.  ca.  120:1).  ' 

„  5..  Die  „Baucheingeweide"  eines  Anopheles  11  Tage  nach 
Saugen  der  Mücke.  Das  dicke  Gebilde  in  der  oberen  Bildhälfte 
ist  der  „Mücken-Magen",  von  dessen  unterem  Ende  die  langr-n 
Schläuche  der  MALPiGHischen  Gefäße  ausgehen;  distalwärts  davon 
setzt  sich  der  Magen  in  den  Darm  fort.  Die  MALPiGHischen  Gefäße 
sind  durch  die  heranwachsenden,  massenhaften  Larven  stellenweise 
spindelig  aufgetrieben  (Vergr.  ca.  25:1). 

„  6.  Reife  Larve,  die  sich  in  ein  Bein  des  Anopheles  ver- 
irrt hat.    Färbung  mit  Alaun-Karmin  (Vergr.  ca.  90:1). 

„  7,  Sehr  zahlreiche  reife  Larven  in  der  Rüsselscheide  der 
Mücke  (cf.  Textfigur  19).  Die  dunklen  gewundenen  Linsen  sind  die 
Filarien.    Färbung  mit  Alaun-Karmin  (Vergr.  ca.  50 : 1). 

„  8.  Aus  der  Rüsselscheidenspitze  eines  Anopheles  durch 
die  „DuTTONsche  Membran"  austretende  reife  Larve.  Man 
sieht  die  Spitze  der  Rüsselscheide  von  der  Seite.  Ungefärbtes  Präparat 
(Vergr.  ca.  80  : 1).  _ 

„  9.  Reife  Larve,  die  sich  in  eine  Palpe  des  Anopheles  ver- 
irrt hat  (cf.  Textfigur  19).  Färbung  mit  Alaun-Karmin  (Verer. 
ca.  90:1). 

„    10.    Die  reife  Larve  in  der  Haut  eines  Meerschweinchens. 

Aus  der  Rüsselscheide  einer  infizierten  Mücke  gewonnene  reife  Larven 
wurden  direkt  auf  die  Haut  gebracht ;  ein  Mückenstich  fand  bei  diesen 
Versuchen  nicht  statt  (Vergr.  ca.  180:1). 

Tafel  VI. 

Fig.  1.  Durchschnitt  durch  eine  mit  reifen  Dirofilaria  repens- 
Larven  vollgestopfte  Stegomyio- Rüsselscheide.  Das 
Stilettbündel  ist  durch  die  von  den  Filarien  bewirkte  Auftreibung  der 
Rüsselscheide  aus  seiner  Rinne  herausgedrängt.  Vergleiche  hiermit  die 
Textfigur  20.  Färbung  mit  Hämatoxylin  (Mikrophot.,  Vergr.  ca. 
500  : 1). 

„  2.  Durchschnitt  durch  eine  im  Moment  des  Blutsaugens 
durch  Elektrizität  erschlagene  Stegomyia  zur  Demon- 
stration der  Saugstellung.  Man  sieht  das  Stilettbündel  in  der 
Tiefe  der  Haut,  während  die  Spitze  der  nach  hinten  abgekrümmten 
Rüsselscheide  auf  der  Hautoberfläche  ruht.  Vergleiche  hierzu  Text- 
figur 21.  Färbung  mit  Hämatoxylin.  (Ueber  die  sonstige  Technik 
vergleiche  die  unter  Nr.  80  zitierte  Arbeit,  Seite  40 ff.).  (Mikrophot., 
Vergr.  17,5:1). 

„  3.  Durchschnitt  eines  aus  mehreren  Einzelknoten  zu- 
sammengesetzten  Volvulus-Tumors.  Außen  die  fibröse 
Kapsel,  im  Inneren  Wurmdurchschnitt.  Färbung  mit  Hämatoxylin 
(Mikrophot.,  Vergr.  5  : 1). 

„  4.  Stelle  aus  der  Randpartie  eines  älteren  Volvulus-Tu- 
mors.  Färbung  mit  Hämatoxylin  (Mikrophot.,  Vergr.  50:1). 

„  5.  Stück  eines  Onchocerca  volvulus  9»  anscheinend  Partie  aus 
dem  mittleren  Abschnitt  des  Wurmes  zur  Demonstration  der  „toniien- 
reifen-artigen  Cuticular- Verdickungen.  Ungefärbtes  Präparat  (Zeich- 
nung, Vergr.  50:1). 

„  6.  Ein  Ei  von  Onchocerca  volvulus.  Man  erkennt  die  charak- 
teristischen Zipfel  der  Eihülle  (Mikrophot.,  Vergr.  500 : 1). 

„  7.  Microfilaria  von  Onchocerca  volvulus  aus  einem  Tumor 
(resp.  dem  Uterus  des  9)-  D^r  Wurmknoten  war  in  Fornialin 
ocTer  Alkohol  konserviert,  die  Larven  wurden,  ohne  sie  trocken  werden 
zu  lassen,  mit  Hämatoxylin  gefärbt  und  auch  feucht  mikrophot. 
(Mikrophot.,  Vergr.  250:1.) 

„  8.  Mikrofilarie  von  Onchocerca  volvulus  in  dem  Bindege' 
webe  der  Randschicht  des  Wurmknotens.  Färbung  mit 
Hämatoxylin  (Zeichnung). 
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VI. 

Filtrierbare  Infektionserreger. 

Von 

Dr.  B.  Lipschütz. 

Mit  2  Tafeln. 


Einleitung. 

Begriffsbestimmung  und  geschichtlicher  Ueberblick. 

Die  filtrierbaren  Infektionserreger  stellen  keine  natürliche,  in  sich, 
geschlossene  Gruppe  von  Mikroorganismen  dar,  und  jeder  Versuch, 
eine  exakte  Definition  dieser  Virusarten  zu  geben,  scheitert  an  dem 
Mangel  ausreichend  begrtindeter  Gruppierungsmerkmale.  Der  für  die 
Aufstellung  natürlicher  Mikrobengruppen  sonst  angewendete  Grund- 
satz, das  morphologische  Verhalten  und  den  Bau  der  Kleinlebewesen 
als  charakteristische  Unterscheidungsmerkmale  heranzuziehen,  kann 
beim  Studium  der  filtrierbaren  Infektionserreger  schon  deswegen  keine 
Anwendung  finden,  weil  wir  derzeit  bei  den  meisten  Virusarten  über- 
haupt noch  nicht  über  mikroskopische  Befunde  verfügen.  Andere 
Merkmale,  wie  ihre  Durchgängigkeit  durch  bakteriendichte  Filter, 
ihre  Zugehörigkeit  zu  den  Bakterien  oder  Protozoen,  oder  ihr  kul- 
turelles Verhalten  etc.  berechtigen  heute  keineswegs,  die  filtrierbaren 
Infektionserreger  als  selbständige  Klasse  von  Kleinlebewesen  auf- 
zufassen. Es  entspricht  daher,  nach  dem  jetzigen  Stande  unserer 
Kenntnisse,  hauptsächlich  praktischen  Bedürfnissen  der  bakteriologi- 
schen Systematik,  unter  der  gewählten  Bezeichnung  eine  Eeihe  von 
Erregern  zusammenzufassen  und  sie  von  der  überwiegenden  Mehrzahl 
der  bisher  bekannten  sichtbaren  und  meist  auch  züchtbaren  Mikro- 
organismen (Bakterien  und  Protozoen)  abzutrennen. 

Wir  rechnen  hierher  eine  Eeihe  von  Mikroben,  die  einerseits  in- 
folge ihrer  außerordentlichen  Kleinheit,  andererseits  höchstwahrschein- 
lich infolge  einer  größeren  Plastizität  oder  eines  „eigenartigen,  von 
den  starren  Bakterienleibern  verschiedenen  Aggregatzustandes"  (Lode 
&  Gruber)  die  Eigenschaft  besitzen,  die  engen  Poren  der  soge- 
nannten bakteriendichten  Filter  zu  passieren.  Eine  große  Menge  be- 
merkenswerter Eigenschaften  der  „filtrierbaren  Infektionserreger",  die 
sowohl  ihr  biologisches  Verhalten,  als  auch  die  spezifische 
Reaktionsfähigkeit  des  erkrankten  Gewebes  betreffen,  wie  wir 
ähnliches  bei  Bakterien-  und  Protozoenerkrankungen  in  der  Regel 
anzutreffen  nicht  gewöhnt  sind,  ferner  ihre  enorme  Winzigkeit,  ihre 
i^athogenität  und  ihre  Verbreitung  im  Menschen-,  Tier-  und  Pflanzen- 
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reidi  weisen  diesen  allerkleinsten  Lebewesen  eine  besondere  Stel- 
lung im  Studium  der  patliogenen  Mikroorganismen  zu.  Wenn  nach 
dem  Gesagten  eine  besondere  Besprechung  der  „filtrierbaren  Infek- 
tionserreger" angebracht  erscheint,  so  muß  sie,  nach  dem  heutigen 
Stande  unserer  diesbezüglichen  noch  mangelhaften  Kenntnisse,  in 
mancherlei  Hinsicht  lückenhaft  ausfallen. 

Die  Lehre  von  den  „filtrierbaren",  oder,  wie  sie  in  friilicren  Jahren  auch 
bezeichnet  wurden,  von  den  „unsichtbaren",  „submikroskopischen"  oder  „ultra- 
mikroskopischen"  Infektionserregern  reicht  auf  Pasteur  zurück,  der  1881  die 
Hypothese  aufgestellt  hatte,  daß  der  Lyssaerreger  zu  den  unsichtbaren  Vira  ge- 
hören _  dürfte.  Eine  exakte  experimentelle  Begründung  erfuhr  sie  jedoch  erst 
1897  in  den  klassischen  Untersuchungen  von  Löffler  &  Frosch  über  das  Virus 
der  Maul-  und  Klauenseuche,  nachdem  bereits  1892  zum  ersten  Male  überhaupt 
die  Existenz  eines  filtrierbaren  Virus  bei  der  Tabakmosaikkrankheit  von  Iwa- 
nowski demonstriert  worden  war.  Es  gelang  Löffler  &  Frosch  nachzuweisen, 
daß  das  Impfresultat  sich  in  gleicher  Weise  gestaltete,  unabhängig  davon,  daß 
in  dem  einen  Falle  mit  virulenter,  den  Blasen  entnommener  Lymphe,  das  andere 
Mal  mit  Lymphe  geimpft  wurde,  die  mit  39  Teilen  Wasser  verdünnt  durch 
Kieselgurkerzen  filtriert  worden  war.  Für  die  Erklärung  dieser  neuen  und  auf- 
fallenden Tatsache  gab  es  zwei  Möglichkeiten:  entweder  die  FUtrate  enthielten 
ein  gelöstes  außerordentlich  wirksames  Gift  oder  das  mikroskopisch  nicht  sichtbare 
Virus  war  durch  die  Poren  der  Filterkerze  durchgegangen.  Da  mit  den  bakterien- 
freien Filtraten  in  Generationen  das  typische  Krankheitsbild  der  Maul-  und 
Klauenseuche  erzeugt  werden  konnte,  mußte  erstere  Annahme  fallen  gelassen 
werden,  und  dies  um  so  mehr,  als  man  auf  rechnerischem  Wege  zu  enormen  Gift- 
werten gelangte,  die  die  bekannten  hohen  Werte  des  Tetauustoxins  (Knorr) 
bedeutend  übertrafen  ^nd  daher  schon  an  und  für  sich  unwahrscheinlich  er- 
scheinen mußten.  Es  war  daher  die  Annahme,  daß  die  FUtrate  ein  spezifisches 
Virus  enthalten,  sehr  naheliegend,  und  zwar  dürfte  es  sich  dabei  um  allerkleinste 
Lebewesen  handeln.  Von  der  Bedeutung  des  von  ihnen  gemachten  Befundes 
ausgehend,  schreiben  die  Autoren:  „Wenn  es  sich  durch  die  weiteren  Unter- 
suchungen der  Kommission  bestätigen  sollte,  daß  die  Filtratwirkungen,  wie  es  den 
Anschem  hat,  in  der  Tat  durch  solche  winzigsten  Lebewesen  bedingt  smd,  so 
liegt  der  Gedanke  nahe,  daß  auch  die  Erreger  zahlreicher  anderer  Infektions- 
krankheiten der  Menschen  und  der  Tiere,  so  der  Pocken,  der  Kuhpockeu,  des 
Scharlachs,  der  Masern,  des  Flecktyphus,  der  Rinderpest  usf.,  welche  bisher  ver- 
geblich gesucht  iworden  sind,  zur  Gruppe  dieser  allerkleinsten  Organisnien  ge- 
hören." Es  kann  hier  gleich  hervorgehoben  werden,  daß  sämtliche  von  Löffler 
&  Frosch  zitierten  Infektionsserreger  auf  Grund  der  Untersuchungen  der  letzten 
Jahre  sich  als  „filtrierbare  Vira"  erwiesen  haben,  ein  Beweis  für  die  große  Be- 
deutung der  von  den  Autoren  beim  Studium  der  Maul-  und  Klauenseuche  ge- 
raachten Entdeckung. 

Im  Anschluß  an  die  Untersuchungen  von  Löffler  &  Frosch  erschienen 
fast  alljährlich  Arbeiten  über  neue  fUtrierbare  Infektionserreger. 

NocARD  &  Roüx  machten  1898  Mitteilung  über  _  die  Filtration  des  von 
ihnen  bereits  früher  gezüchteten  Virus  der  Peripneumonie  der  Rinder  und  1899 
erschien  die  interessante  Arbeit  Beijerincks  über  den  filtrierbaren  Erreger  der 
Tabakmosaikkrankheit.  1900  wurde  die  Filtration  des  Virus  der  Pferdesterbe 
durch  McFadyean  erbracht,  dessen  Angaben  1901  von  Nocard,  Theiler, 
Koch,  Edington  bestätigt  werden  konnten.  Das  Jahr  1902  brachte  dann  eme 
große  Vermehrung  der  Zahl  der  filtrierbaren  Infektionserreger:  Centanni  « 
Savonüzzi  demonstrierten  die  Filtration  des  Hühnerpestvirus,  die  in  den  Unter- 
suchungen von  Lode  &  Gruber,  Maggiora  &  Valenti,  A.  Dubois  bestätigt 
wurde;  Marx  &  Sticker  zeigten  die  Filtration  des  Geflügelpockenvirus,  Borrel 
die  des  Erregers  der  Schafpocke  und  M.  Nicolle  &  Adil-Bey  fanden  das 
Rinderpestvirus  filtrierbar.  In  demselben  Jahre  konnte  schließlich  von  Heed 
&  Carrol  zum  ersten  Male  die  Filtration  des  Erregers  einer  schweren 
menschlichen  Infektionskrankheit,  des  Gelbfiebers,  nachgewiesen  werden. 

1903  beschrieben  Centanni  &  Savonüzzi  die  F/ltration  des  Erregers  aer 
Amselseptikämie.  ,  ,  f 

Die  erste  zusammenfassende  Darstellung  der  bis  zum  Jahre  1903  l^eKanu 
gewordenen  „filtrierbaren"  Vira  stammt  aus  der  Feder  E.  Roux'.   Er  bezeiciinei' 
diese  Infektionserreger  als  „unsichtbare"  („Sur  des  microbes  dits 
denn  bis  auf  das  Virus  der  Peripneumonie  der  Rinder,  konnte  bei  keiner  auru 
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ein  filtrierbares  Virus  hervorgerufenen  Krankheit  ein  spezifischer  mikroskopi- 
scher Befund  erhoben  werden.  Filtrierbare  Mikroben  müssen  aber  nicht  immer 
unsichtbar  sein,  wie  dies  das  Beispiel  der  filtrierenden  und  züchtbaren  Wasser- 
vibrioneu  (Roüx)  beweist.  Roux  schreibt  daher:  „de  ce  qu'un  microbe  traverse 
un  filtre,  il  ne  m^rite  pas  pour  cela  le  nora  d'invisible."  Roux  führt  folgende 
Vira  an:  Maul-  und  Klauenseuche,  Peripneumonie,  Virus  myxomatosum  der  Ka- 
ninchen. Tabakmosaikkrankheit,  Pferdesterbe,  Hühnerpest,  Gelbfieber,  Schaf- 
pocke,  Geflügelpocke  und  Rinderpest. 

Eine  zweite  zusammenfassende  Abhandlung  über  filtrierbare  Infektions- 
erreger, ebenfalls  aus  dem  Jahre  1903,  stammt  von  Borrel.  Hatte  Roux  bloß 
die  Möglichkeit  bakteriendichte  Filter  zu  passieren,  als  gemeinsames  Kenn- 
zeichen der  von  ihm  erwähnten  Vira  akzeptiert,  so  lieferte  Borrel,  von  wesent- 
lich anderen  Gesichtspunkten  ausgehend,  in  seiner  Arbeit:  „les  epithelioses  in- 
fectieuse.s  et  les  epitheliomes"  einen  weiteren  Baustein  in  der  Lehre  der 
„filtrierbaren"  Vira.  Unter  der  Bezeichnung  „Epithelioses"  faßte  Borrel  eine 
Reihe  von  Krankheiten  zusammen,  deren  Vira  sowohl  durch  ihre  Filtrierbarkeit 
als  auch  durch  ihre  Eigenschaft,  proliferative  Veränderungen  des  Epi-  und  Endo- 
thels, selbst  mit  Bildung  kleiner  Tumoren  anzuregen,  ausgezeichnet  sind  und 
rechnete  hierher  Maul-  und  Klauenseuche,  Schafpocke,  Geflügelpocke,  Rinderpest, 
Vaccine  und  Variola. 

Die  nächsten  Jahre  brachten  wieder  eine  Vermehrung  der  Zahl  der  „filtrier- 
baren"  Vira:  1903  demonstrierten  Remlinger  &  Rifeat-Bey  die  Filtration 
des  Lyssavirus,  de  Schweinitz  &  Dorset  die  des  Erregers  der  Schweinepest 
und  1904  Carre  &  Vallee  die  des  Virus  der  perniziösen  Anämie  der  Pferde. 
1905  wurde  die  Filtration  des  Vaccinevirus  (Negri)  und  die  des  Erregers  einer 
menschlichen  Hautkrankheit,  des  Molluscum  contagiosum  (Juliusberg),  sowie 
die  von  einzelnen  Autoren  noch  bestrittene  Filtration  des  Hundestaupevirus 
(Carre)  demonstriert. 

1906  wurde  beim  Denguefieber  von  Ashburn  &  Craig,  bei  der  Agalaktia 
contagiosa  von  Celli  &  de  Blasi  der  Nachweis  eines  fiitrierbaren  Virus  ge- 
führt; ferner  erschien  in  diesem  Jahr  die  Mitteilung  von  Ostertag  &  Bügge 
über  das  fUtrierbare  Virus  der  von  den  Autoren  als  „Stomatitis  papulosa  bovis 
specifica"  beschriebenen  gutartigen,  von  der  Maul-  und  Klauenseuche  zu  trennen- 
den Affektion. 

Bereits  1906  konnte  Remlinger  in  Anlehnung  an  die  erste  Mitteilung 
Roux'  eine  weitere  zusammenfassende  Darstellung  der  „filtrierbaren"  Erreger 
folgen  lassen.  Remlinger  bemängelt  die  frühere  Benennung  „ultramikro- 
skopische" Mikroorganismen,  indem  er  schreibt:  „De  ce  qu'un  microbe  traverse 
un  filtre,  il  n'ensuit  pas  necessairement  qu'il  soit  „ultramicroscopique",  „invi- 
sible"._  La  denomination  de  microbes  ou  de  virus  filtrants  presente  l'avantage 
de  moins_  prejuger  de  la  nature  de  ces  microorganismes."  Remlinger  ist  jedoch 
der  Ansicht,  daß  sämtliche  filtrierbare  Virusarten  sich  dem  mikroskopischen 
Studium  entziehen,  denn  er  bemerkt:  „Aucuoie  des  affections  rangees  dans  la 
categorie  des  maladies  ä  virus  filtrants  n'a  du  en  etre  retiree  pour  passer  dans 
Celles  ä  microbe  visible."  Zu  den  „filtrierbaren"  Infektionserregern  rechnete 
Remlinger  in  Ergänzung  der  bereits  von  Roux  angeführten  folgende  Vira: 
Molluscum  contagiosum,  Agalaktia  contagiosa,  Amselseptikämie, 
Hundestaupe,  perniziöse  Anämie  der  Pferde,  Schweinepest  und  Katarrhalfieber 
der  Schafe. 

Diese  Au|chauung  Remlingers  konnte  jedoch  in  den  Arbeiten  von  Borrel, 
V.  iROWAZEK,  LiPSCHÜTZ,  VoLPiNO,  Paschen  u.  a.  widerlegt  werden,  denn 
es  gelang  bei  einer  ganzen  Reihe  filtrierbarer  Infektionserreger  (Vaccine-Variola, 
öcliatpocke,  Molluscum,  Taubenpocke  etc.)  zu  konstanten,  wolil  definierten  mikro- 
sKopiscIien  Befunden  zu  gelangen,  die,  wie  in  emem  weiteren  Abschnitt  erörtert 
werden  soll,  mit  großer  Wahrscheinlichkeit  als  Erreger  der  betreffenden  In- 
leKtionen  aufzufassen  smd.  Die  Bezeichnung  „invisible"  Vira  war  daher  nicht 
meiir  autrecht  zu  erhalten  und  ist  auch  in  den  letzten  Jahren  immer  mehr  ver- 
lassen worden. 

Nachdem  bereits  von  Borrel  in  mehreren  Arbeiten  über  das  massenhafte 
vorkommen   kleinster  korpuskulärer   Elemente   bei   der  Schafpocke   und  Ge- 

lipf^^t-  "  worden  war,  Befunde,  die  der  Autor  mit  Vorsicht  als  Erreger 

uieser  Krankheiten  deutete,  brachten  die  zusammenfassenden  Untersucliungen 
m'ilfr   I  (1907 j  über  „Chlamydozoen"  einen  bedeutcndeu  Fortschritt  in  der 

miKroskonischen  Erforschung  der  „fUtrierbaren"  Infektionserreger.  Die  Chlamydo- 
vPrLi,  Prowazek  symbiocelluläre  Erreger  dar,  die  sich  rapide 

crinpiirori  und  charakteristische,  mit  Bildung  von  „Emschlüssen"  einhergehende 
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Zellreaktionen  auslösen.  Letztere  können  mannigfaltiger  Art  sein:  die  Zelle 
reagiere  entweder  mit  einer  Hyperplasie  von  Plastin-  und  Chromatinsubstanzeii 
die  sich  bloß  vergrößern  oder  ins  Protoplasma  übertreten,  oder  es  kommt  zur 
Hypertrophie  von  aus  dem  Cytoplasma  stammenden  Platinsubstanzen,  die  den 
daselbst  befindlichen  korpuskularen  Erreger  mantelartig  (j^Xa|i.u<;  =  Mantel)  um- 
hüllen (v.  Prowazek);  diesen  Zellalterationen  schließen  sich  ferner  auch  dogene- 
rative  Gewebsveränderungen  an.  Zu  den  von  „Chlamydozoen"  hervorgerufenen 
Krankheiten  rechnete  v.  Prowazek:  Variola,  Vaccine,  Scharlach,  Lyssa,  Hübner- 
pest, Trachom,  Molluscum  contagiosum,  Geflügelpocke,  ferner  die  Karpfenpocke, 
die  Lippenkrankheit  der  Barben,  die  Gelbsucht  der  Raupen  und  vielleicht  auch 
die  Hundestaupe  und  Maul-  und  Klauenseuche. 

1908  machte  Lipschütz  den  Versuch,  die  mikroskopisch  sichtbaren,  filtrier- 
baren Virusarten  von  den  „unsichtbaren"  zu  trennen  und  belegte  erstere  mit  der 
Bezeichnung  Strongyloplasmen,  mit  welcher  zum  Ausdruck  gebracht  werden 
sollte,  daß  kleinste,  rundliche  Plasmaklümpchen  den  Grundtypus  dieser  eigen- 
artigen Lebewesen  darstellen  (otpoYYü^^oi;  =  rund).  Zu  den  Chlamydozoen  stellt 
der  neue  Begriff  keinen  Gegensatz  dar,  ist  jedoch  weitgehender,  da  er  auch  solche 
filtrierbare,  im  Mikroskop  nachweisbare  Infektionserreger  umfaßt,  die,  wie  z.  B. 
das  Virus  der  Peripneumonie  der  Rinder,  oder  das  vor  kurzem  von  v.  Betegh 
beschriebene  Virus  der  Maul-  und  Klauenseuche,  keineswegs  an  das  Vorkommen 
von  „Einschlüssen"  gebunden  sind.  Zu  den  Strongyloplasmen  rechnete  LipschCtz 
(1908)  das  Virus  der  Peripneumonie  der  Rinder,  des  Molluscum  contagiosum,  der 
Taubenpocke,  des  Trachoms  und,  mit  einiger  Wahrscheinlichkeit,  auch  das  der 
Vaccine  und  der  Hühnerpest. 

Die  letzten  Jahre  brachten  eine  weitere  Vermehrung  der  Reihe  der  filtrier- 
bareii  Infektionserreger  und  es  ist  wenig  wahrscheinlich,  daß  ihre  Zahl  bereits 
erschöpft  sei;  wir  dürfen  vielmehr  hypothetisch  die  Vermutung  aufstellen,  was 
übrigens  vor  15  Jahren  von  Löffler  &  Frosch  bereits  ausgesprochen  wurde, 
daß  es  noch  gelingen  wird,  bei  einer  Reihe  menschlicher  und  tierischer  Krank- 
heiten mit  unbekannter  Aetiologie  Befunde  filtrierbarer  Vira  zu  erheben,  falls 
durch  geeignete  Untersuchungsbedingiungen  und  passendes  Versuchsmaterial 
(Mensch  oder  Tier)  die  Möglichkeit  exakter  Studien  im  Sinne  der  bereits  er- 
forschten Virusarteu  gegeben  sein  wird*). 

1907  fand  Ciuffo,  daß  der  Erreger  der  Warzen  Filter  passiert;  das  Jahr 
1908  brachte  den  Nachweis  der  Filtration  des  Variolavirus  durch  Casagrandi,  des 
Pappatacifiebers  (Doerr),  der  Hühnerleukämie  (Ellermann  &  Bang)  und  die 
noch  umstrittene  Filtration  des  Trachomvirus  (Bertarelli).  1909  wiesen  Land- 
steiner &  Levaditi,  Flexner  &  Lewis,  Leiner  &  v.  Wiesner  nach,  daß  das 
Viurs  der  Poliomyelitis  Filter  passiere,  und  Petrie  &  O'Bribn  (1910)  berichteten 
über  das  Vorkommen  eines  filtrierbaren  Virus,  vergesellschaftet  mit  einem  dem 
B.  suipestifer  nahestehendem  Bacillus  bei  einer  von  ihnen  im  LiSTERschen  In- 
stitut studierten  Meerschweinchenseuche. 

Die  letzten  2  Jahre  belehrten  uns  von  neuem  über  die  weite  Verbreitung  der 
filtrierbareu  Infektionserreger  und  über  ihre  Bedeutung  sowohl  für  die  Genese 
der  „akuten  Exantheme"  des  Menschen  als  auch  für  die  einer  Reihe  tierischer 
Krankheiten  mit  bisher  unbekannter  Aetiologie.  Scharlach  und  Masern,  über 
deren  Virus  man  bisher  über  vage  Vermutungen  nicht  hinausgekommen  wa^ 
werden  nach  den  Untersuchungen  von  Bernhardt  (1911)  und  Anderson  & 
Goldberger  (1911)  durch  Filter  passierende  Erreger  hervorgerufen,  und  bei  der 
das  Symptomenbild  der  HEiNE-MEDiNschen  Krankheit  nachahmenden  „Meer- 
schweinchenlähme" konnte  Römer  ein  filtrierbares  Virus,  ähnlich  dem  der 
Poliomyelitis,  demonstrieren.  Beim  Virus  myxomatosum  der  Kaninchen,  das  von 
Sanarelli  bereits  1898  zu  den  „ultramikroskopischen"  Erregern  gerechnet  worden 
war,  stellte  Moses  (1911)  die  Filtrierbarkeit  fest,  nachdem  in  früheren  Versuchen 
von  BiFFi  (im  SANARELLlschen  Laboratorium)  und  von  Splendore  das  virus 
von  den  Filtern  zurückgehalten  worden  war.  Schließlich  teilte  jüngst  Bottbri 
die  Filtration  des  Virus  der  Einschlußblennorrhöe  mit,  über  deren  Zugehorigkeil 


*)  Anmerkung  bei  der  Korrektur.  Tatsächlich  haben  Untersuchungen  von 
NoVY  (A  new  filterable  Virus.  Eleventh  Annuai  Meeting  of  the  Amer.  Assoc. 
ot  Path.  and  Bact.,  1911)  ein  die  feinsten  Porzellanfilter  passierendes  Virus  aei 


Krankheit  der  Ratten  kennen  gelehrt  und  vor  kurzem  berichtete  BemelMANB 
u^...  em  filtrierbares  Virus  bei  der  Pferdestaupe  (Centralbl.  f.  Bakt.,  Abt- 
Orig.,  Bd.  68,  1913),  und  Montgomery  (ref.  im  Archiv  f.  Schiffs-  u. 
hygiene)  über  ein  ähnliches  Ergebnis  beün  Studium  der  „Nairobi-Schafkrankneii  , 


emer 
über 
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Mira  Trachom  bekanntlich  die  Akten  noch  nicht  geschlossen  sind,  und  DE  Beaure- 
•uue-Aragao  machte  1911  Mitteilung  über  das  filtrierbare  Virus  einer  in  Bra- 
ilien  vorkommenden,  von  der  Variola  differenten,  Alastrim  bezeichneten  In- 

loktionskrankheit.  ^  ,  ,  .     ,      ,  ,  c...  . 

üer  Vollständigkeit  wegen  seien  noch  einige  Infektionskrankheiten  angeführt, 
deren  Virus  ebenfalls  zu  den  „filtrierbaren"  Erregern  gehören  dürfte,  wenn  auch 
der  exakte  Nachweis  ihrer  Durchgängigkeit  durch  Filter  noch  aussteht.  Hierher 
rechneu  wir  den  Flecktyphus  (Ch.  Nicolle,  Anderson  &  Goldberger  etc.), 
das  Eocky  Mountain  spotted  fever  (Anderson  &  Goldberger,  Ricketts  etc.) 
und  das  "Tsutsugamushifieber.  Ob  die  Varicellen  durch  ein  filtrierbares  Virus 
hervorgerufen  werden,  ist  bisher  noch  nicht  experimentell  nachgewiesen  worden, 
wenn  auch,  per  analogiam  mit  den  ,, akuten  Exanthemen",  diese  Annahme  sehr 
wahrscheinlich  sein  dürfte.  Auch  für  die  BoRNAsche  Krankheit  der  Pferde,  die, 
ähnlicli  wie  Lyssa  und  Hühnerpest,  durch  das  Auftreten  spezifischer  Einschlüsse 
ausgezeichnet  ist,  vermutet  Joest,  daß  sie  zu  den  Chlamyclozoen  gehören  dürfte 
und  zieht  auch  die  Möglichkeit  eines  filtrierbaren  Virus  in  Betracht. 

Vollkommen  hypothetisch  wird  schließlich  bei  der  Pellagra  das  Vor- 
handensein eines  filtrierbaren  Erregers  von  Sambon  in  Betracht  gezogen;  beim 
ostafrikanischen  Küstenfieber  vermuten  Martin  Mayer,  FijLLEBORN  undÜLLWio, 
daß  sie  keine  Piroplasmose  sei,  sondern  zu  den  durch  filtrierbare  Vira  hervor- 
gerufenen Krankheiten  gehören  dürfte  und  ebenso  wird  bei  der  WEiLschen  Krank- 
heit ein  filtrierbares  Virus  von  Hecker  &  Otto  supponiert.  Schließlich  sei 
hier  noch  angeführt  (siehe  auch  Kapitel  „Biologie"),  daß  auch  einige  sapro- 
phytäre  Keime  in  einer  Reihe  von  Filtrationsversuchen  die  engen  Poren 
passierten  und  durch  die  Kultur  in  dea  Filtratflüssigkeiten  nachgewiesen  wei'den 
konnten.  Hierher  gehören  das  Spirillum  parvum  von  v.  Esmarch,  manche 
Wasservibrionen  (Roux,  Borrel)  und  ein  Flagellat,  Micromonas  Mesnili 
(Borrel). 

Kurze  zusammenfassende  Uebersichten  über  filtrierbare  Infektionserreger 
sind  in  den  Zusammenstellungen  von  Volpino  (1908),  Mac  Fadyean  (1908), 
Vallilo  (1911)  enthalten;  auch  die  Arbeit  von  Joest  („Unbekannte  Infektions- 
stoffe") und  das  Referat  Wolbachs  (Med.  Communications  of  the  Massachusetts 
Medical  Society,  1912)  seien  hier  angeführt. 

lu  der  vorhergehenden  Schilderung  wurde  versucht,  eine  möglichst 
vollständige  Aufzählung  der  durch  ,, filtrierbare"  Erreger  hervorge- 
rufenen Infektionskrankheiten  zu  geben  und  anhangsweise  auch  über 
eine  Reihe  noch  unsicherer  Befunde  und  hypothetischer  Annahmen 
referiert.  Durch  den  erbrachten  Nachweis  der  Filtration  zahlreicher 
Infektionserreger  konnten  nicht  nur  ältere,  unrichtige  Angaben,  sowie 
zahlreiche  ältere  parasitologische  Befunde  bei  fast  jeder  der  oben 
erwähnten  Krankheiten  widerlegt  werden,  sondern  es  wurde  vor  allem 
die  Möglichkeit  geboten,  reine  Vira  zu  gewinnen  und  nicht  zuletzt 
konnte  in  ein  früher  ganz  unbekanntes,  großes  Gebiet  des  Mikro- 
kosmos eingedrungen  und  eine  Vertiefung  des  Studiums  bemerkenswerter 
biologischer  Vorgänge  angebahnt  werden.  Die  große  Bedeutung,  die 
die  Filtrationsmethode  in  der  Bakteriologie  erlangt  hat,  geht  schließ- 
lich auch  aus  den  Bestrebungen  der  letzten  Zeit  hervor,  sie  auch  zur 
wissenschaftlichen  Erforschung  der  bösartigen  Neubildungen  heran- 
zuziehen. 

Die  Untersuchungen  von  P.  Rous  und  seinen  Mitarbeitern,  denen 
es  gelang,  ein  Spindelzellensai-kom  beim  Huhn  und  in  jüngster  Zeit 
selbst  ein  Osteochondrosarkom  des  Huhnes  (Berl.  klin.  Wochenschr. 
uiö)  mittels  Berkefeldfiltraten  zu  übertragen,  nachdem  vor  einem 
JJezennium  schon  Haaland  im  BoRRELSchen  Laboratorium  über  einen 
^niichen  Versuch  verfügte,  scheinen  der  Geschwulstforschung  neue 
mmtn  zu  eröffnen.  Daß  zwischen  filtrierbaren  Infektionserregern 
mu  aen  bei  malignen  Tumoren  zu  supponierenden  ätiologischen  Fak- 
nnrhl  '^^'^  in  mancherlei  Hinsicht  weitgehender  Parallelismus  sich 
iicicnweisen  laßt,  habe  ich  in  einer  unlängst  erschienenen  Arbeit 
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(CentraJbl.  f.  Bakt.,  I.  Abt.,  Orig.,  1913)  nachzuweisen  versucht 
Namentlich  sei  hier  auf  das  gleichartige  Verhalten  dieser  so  verschie- 
denen Materien  gegenüber  höheren  Kältegraden  sowie  auf  Glyzerin- 
zusatz und  schließlich  auf  die  sowohl  bei  filtrierbaren  Infektions- 
erregern aJs  auch  bei  den  malignen  Tumoren  nachweisbaren  spezi- 
fischen Aviditäten  zu  bestimmten  Geweben  („Cellulotropismus"  der 
Vira)  verwiesen. 

Stellung  der  filtrierbaren  Infektionserreger  im  bakterio- 
logischen System,  Einteilung  und  Nomenklatur. 

Nachdem,  wie  bereits  erwähnt,  die  filtrierbaren  Virusarten  keine  einheitliche 
Gruppe  von  Kleinlebewesen  darstellen,  vielmehr  bedeutende  biologische  Unter- 
schiede zwischen  einzelnen  Infektionserregern  nachweisbar  sind,  kann  ihre  end- 
gültige Einreihung  in  das  bakterioolgische  System  derzeit  nicht  durchgeführt 
werden. 

Für  das  Hühnerpestvirus  vermuteten  Kleine  &  Möllers,  daß  es  zu  den 
Protozoen  gehören  dürfte,  da  sie,  ähnlich  wie  bei  Protozoenkrankheiten,  das  Yer- 
schwinden  und  Wiederauftreten  des  Virus  im  Blut  nachweisen  konnten.  Bereits 
von  ScHAUDiNN  wurde  bekanntlich  die  Annahme  vertreten,  daß  es  parasitische 
Protozoen  geben  könne,  die  in  einem  bestimmten  Entwickelungszustand  optisch 
nicht  mehr  nachzuweisen  sind ;  er  hielt  ,es  daher  auch  nicht  für  beweisend  gegen 
die  Protozoennatur  eines  Virus,  wenn  es  durch  die  feinsten  Filter  hindurchginge. 
Auch  Mac  Neal  und  Novy  stellten  bei  Trypanosoma  Lewisi  fest,  daß  das 
Filtrat  des  Kondenswassers  der  Kulturen  Ratten  noch  infizieren  kann,  also  auch 
sehr  kleine  oder  selbst  unsichtbare  Formen  enthalten  könne.  Des  weiteren  be- 
richtete Hartmann  über  das  Vorkommen  von  Parasiten  bei  Amöben,  bei  welchen 
die  Infektion  sogar  mit  invisiblen  Stadien  zu  beginnen  schien,  während  später 
die  Parasiten  sich  zu  echten  Amöben  entwickelten.  Nach  dem  heutigen  Staude 
unserer  Kenntnisse  scheint  mir  daher  die  Frage  der  Stellung  der  „filtrierbaren'' 
Infektionserreger  im  System  nicht  spruchreif  zu  sein,  wenn  auch  manche  Ele- 
mente dafür  angeführt  werden  können,  daß  die  filtrierbaren  Virusarten  den  Proto- 
zoen nahestehen  dürften.  Ich  möchte  daher  auch  der  von  Remlinger  zuerst 
ausgesprocheneu  Ansicht  beipflichten,  welcher  zufolge  einzelne  filtrierbare  In- 
fektionserreger (z.  B.  Virus  der  Peripneumonie  der  Rinder  etc.)  auf  Grund  ihrer 
morphologischen  und  kulturellen  Eigenschaften  mit  großer  Wahrscheinlichkeit 
den  Bakterien,  andere  wieder  auf  Grund  ihres  im  Z wisch enwirt  sich  vollziehenden 
Entwickelungszyklus  wohl  den  Protozoen  zuzuzählen  wären  (z.  B.  Virus  des 
Gelbfiebers,  des  Pappatacifiebers,  des  Denguefiebers). 

Aehnlichen  Schwierigkeiten  begegnete  auch  v.  Prowazek  beim  Studium 
der  Chlamydozoa;  er  reihte  sie  zwischen  Bakterien  und  Protozoen  ein,  „ohne 
vorläufig  etwas  Genaueres  über  ihre  systematische  Stellung  aussagen  zu  können". 
Eine  befriedigende  Lösung  dieser  Frage  ist  bloß  von  der  weiteren  Bearbeitung 
des  Gebietes  der  filtrierbaren  Virusarten  zu  erwarten. 

Auch  jedem  Versuch  einer  Zerlegung  der  filtrierbaren  Infektionserreger  in 
mehrere  Gruppen  erwachsen  derzeit  große  Schwierigkeiten;  denn  trotz  der 
bereits  ansehnlichen  Zahl  dieser  Kleinlebewesen  und  trotz  ihrer  weitgehenden 
biologischen  Differenzen,  lassen  sich  nur  wenig  umschriebene  Kristallisations- 
zentrcn  für  die  Vornahme  einer  Gruppierung  auffinden.  Wie  bereits  ausge- 
führt, geben  weder  ihre  Durchgängiglceit  durch  Filter,  noch  ihr  kulturelles 
Verhalten  etc.  prägnante  Merkmale  für  die  Klassifikation  ab.  Am  ehesten  tiiirftc 
es  praktischen  Zwecken  entsprechen,  wenn  wir  die  Möglichkeit  der  mikro- 
skopischen Darstellung  einer  Reihe  filtrierbarer  Virusarten  als  Grundlage  für  ihre 
Einteilung  akzeptieren,  da  wir  hierdurch  mit  den  älteren,  auch  heute  noch  des 
öfteren  gebrauchten  Bezeichnungen  „submikroskopische",  „ultramikroskopische" 
oder  „invisible"  Erreger,  wenigstens  für  einen  Teil  der  Vira,  aufräumen  können. 
Auch  diese  Einteilung  kann  selbstverständlich  nicht  allen  Forderungen  gerecht 
werden;  ebenso  entspricht  sie  bloß  dem  heutigen  Stande  der  mikroskopi.'^chpn 
Untersuchungsergebnisse  und  wird  daher  später  mehrfache  Aendcrungen  erleiden 
müssen. 

Aus  der  großen  Zahl  der  filtrierbaren  Virusarten  scheiden  wir  als  erste 
Gruppe  die  Chlamydozoa- Strongyloplaanicn  (v.  Prowazek-LipschCtz) 
aus.  Diese  Gruppe  umfaßt  eine  Reihe  von  Krankheiten,  bei  denen  charaktcristisolie 
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Jahr 


Kjankheit 


Autor 


Mikroskopische  Befunde 


Einschlüsse 


Elementar- 
körperchen 


Zwischen- 
wirt 


1898 

1898 
1898 

1900 

1902 

1902 

'1902 

1902 
1902 
1903 
1903 
1903 


Maul-  und 
Klauen- 
seuche 

iTabakmo- 

I  saikki-ankh. 

Peripneumo- 
nie  der  Bin- 
der 

Pferdesterbe 


LÖFFLER  & 

Frosch 


Iwanowski, 

BEIJERmCK 

NocARD&Eotrx 


Mc  Fadyean 


Hühnerpest 


Geflügel- 
pocke 


Schafpocke 


1904 
1905 

1905 


1905 
1905 


Einderpest 

Gelbfieber 

Amselseptik- 
ämie 
Lyssa 

Schweinepest 


1905 
1906 
1906 


Perniziöse 
Anämie  der 
Pferde 

Vaccine 


Molluscum 
contagiosiun 

Hundestaupe 
Katarrhal- 

fieber  der 

Schafe 
Heart- water 

der  Schafe 
Denguefieber 

Agalaktia 
contagiosa 


CENTAsnsn  & 
Savonuzzi 

Marx  & 
Sticker 


Borrel 


M.  Nicolle  & 
Adil-Bey 
Eeed  &  Carrol 

Centanni  & 
Savonuzzi 

Eemlinger  & 
Eefpat-Bey 

DE  Schweinitz 

&  DORSET 


Carre  &  Val- 

LEE 


Einschlüsse  in 
Nierenepithe- 
lien  (Kuhn) 

Kleine-Schut- 
MANNsche  Kör- 
per 

„Geflügel- 
pockenkörper" 
und  BENDAsche 
Körperchen 

„Schafpocken- 
körper" 


mikr.  Befunde 
von  V.  Betegh 
&  Huntemül- 
ler 


Asterococcus 
mycoides  (Bor- 
rel) 


Elementarkör- 
perchen  (?)  von 
V.  Prowazek 

Strongyloplas- 
ma  avium  (Bor- 
rel) 

Elementarkör- 
perchen  von 
Borrel  und 
Paschen 


Stegomyia  u. 
Anopheles 


Negri 


Juliusberg 


Carre 
Spreull 


Eobertson  & 

Theiler 
Ashburn  & 

Craig 

Celli  &  de 
Blasi 


NEGRische  Kör- 
per 

Chlamydozoen- 
ähnUche  Ein- 
schlüsse in  der 
Conjunctiva 
(Uhlenhuth 
&  Boing) 


GUARNIERISche 

Körperchen 


Molluscumkörp. 
(Henderson 
&  Paterson) 


Stegomyia 
fasciata 


Chlamydozoon 
vaccinae  (v. 
Prowazek), 
Befunde  von 
Paschen 

Strongyloplas- 
ma  hominis 

(LiPSCHÜTZ) 


Ciüex  (?) 


Amblyomma 
hebraeum 

Culex  fati- 
gans 
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Jahr 


Krankheit 


Autor 


Mikroskopische  Befunde 


Einschlüsse 


Elementar- 
körperchen 


Zwischen-i 
wirt 


21 


1906 


22 
23 

24 


1907 
1908 

1908 


25 
26 

27 
28 

29 
30 


1908 
1908 

1908 
1909 

1910 
1911 


Stomatitis  bo 
vis  papulosa 
specifica 

Warzen 

Pappataci- 
fieber 

Variola 


Hühnerleu- 
kämie 

Trachom 


Parotitis  epi- 
demica 
Poliomyelitis 


Meerschwein 
chenepizoo- 
tie 

Scharlach 


31 
32 


1911 
1911 


33  1911 


34 
35 
36 

37 
38 

39 
40 

41 


1911 
1911 
1911 

1912 
1912 

1912 
1913 

1913 


OSTERTAG  & 
BUGGE 

CrUFFO 
DOERR 

Casagrandi 


ElLERMA-KN  & 

Bang 

Bertarelli 


Granata 

Lakdsteiner  & 
Levaditi, 
Flexner  & 
Lewis,  Leiker 
&  Wiesner 

Petrie  & 
O'Brien 

Bernhardt 


Masern 

Meerschwein- 
chenlähme 

Virus  myxo- 
matosumder 
Kaninchen 

Alastrim 

Filtrierbares 
Eattenvirus 

Nairobi- 
Schafkrank 
heit 

Einschluß- 
blennorrhoe 

Gelbsucht  d 
Seidenrau- 
pen 

Hühner- 
sarkom 

Osteochon- 
drosarkom 
des  Huhnes 

Pferdestaupe 


GuARNiERische 
Körper 

Einschlüsse  (?) 
von  HiRSCH- 
feld&Jakoby 

Trachomchla- 
mydozoen 


Anderson  & 
Goldberger 
Römer 

Moses 


DE  BeAUREPAI- 

re-Aragao 

NOVY 

MONTGOMERY 


BOTTERI 

V.  Prowazek 
P.  Bous 

ROUS&MURPHY 

Bemelmans 


Chlamydozoon 
variolae  (V.Pro- 
wazek) 


Chlamydozoon 
trachomatis 
(Halberstäd- 
ter &  V.Pro- 
wazek) 


Phlebotoma 
pappatacü 


Mallorys  Ein- 
schlüsse, chla- 
mydozoenähn- 
licheEinschlüs- 
se  von  Bern- 
hardt u.  Can- 
tacuzenb 


siehe  Trachom 
Polyeder 


Elementarkör- 
perchen  (?)  von 
Paschen, 
Bernhardt  u 
Cantacuzene 


Elementarkör- 
percheu  (de 
Beaurepaire 
Aragao) 

Elementarkör- 
perchen 


siehe  Trachom 

Zoogloeaartige 
Haufen  von 
Granulationen 
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Mikroskopische  Befunde 

Krankheit 

Einschlüsse 

Elementar- 
körperchen 

Zwischen  wirt 

1 

2 

3 

4 
5 
6 
7 

AujESZKYscheKrank- 
heit 

Flecktyphus 

Eocky  Mountain 
fever 

TsiTtsugamushifieber 
Bornasche  Krankheit 
Varicellen 

WEiLsche  Krankheit 

Einschlüsse 

Pediculus  vestimen- 
torum 

Dermacentor  occi- 
dentalis 
Acariuen 

Anmerkung:  Bei  den  von  1 — 7  angeführten  Infektionskrankheiten  ist  die 
Filtrierbarkeit  des  Virus  noch  nicht,  bzw.  nicht  einwandsfrei  nachgelesen  worden 


mikroskopische  Befunde  bzw.  Einschlüsse  konstant  erhoben  werden  können.  Die 
Erreger  stehen  kleinste,  rundliche,  schwer  färbbare,  durch  hanteiförmige  Teilung 
sieh  vermehrende  Gebilde  dar:  Strongyloplasmen.  Bei  den  meisten  Affek- 
tionen treten  in  bestimmten  Gewebsanteilen,  auf  die  Invasion  des  in  den  Zellen 
parasitierenden  Virus,  charakteristische  Reaktionsprodukte  auf,  die  unter  dem 
Namen  der  ,, Einschlüsse"  oder  „Körperchen"  bekannt  sind  und  oft  einzelne 
Virusstadien  beherbergen,  beziehungsweise  mantelartig  umhüllen:  Chlamydo- 
zoa  (v.  Prowazek).  Man  spricht  von  NEGRischen,  GuARNiERischen  Kör- 
pern, Trachomchlamydozoen,  MoUuscumkörpern  etc.  In  diese  Gruppe  gehören 
die  Erreger  der  Peripneumonie  der  Rinder,  der  Geflügelpocke,-  des  Molluscum 
contagiosum,  des  Trachoms,  Vaccine-Variola,  Schafpocke,  Lyssa,  Hühnerpest, 
wahrscheinlich  auch  des  Scharlachs,  der  Hundestaupe,  der  Pferdesterbe,  der 
Maul-  und  Klauenseuche,  der  Varicellen,  der  Bornaschen  Krankheit  der  Pferde, 
der  Poliomyelitis  und  der  Myxomkrankheit  der  Kaninchen.  Für  die  Bezeichnung 
der  Erreger  einiger  dieser  Krankheiten  wurde  folgende  Terminologie  vorge- 
schlagen: Asterococcus  mycoides  (Borrel)  für  das  Virus  der  Peri- 
pneumonie der  Rmder,  Chlamydozoon  trachomatis  (Halberstädter  & 
V.Prowazek),  Chlamydozoon  va rio  lo -  vaccina e (v. Prowazek),  Stron- 
gyloplasma  hominis  (Lipschütz)  für  das  Virus  des  Molluscum  con- 
tagiosum, Strongyloplasma  avium  für  das  der  Geflügelpocke  etc.  Ob 
das  Virus  der  Schweinepest  den  Chlamydozoen  zuzurechnen  ist,  müssen  erst  weitere 
Untersuchungen  entscheiden  (Uhlenhuth  &  Boing). 

Die  zweite  Gruppe  umfaßt  die  „mikroskopisch  unsichtbaren  filtrierbaren" 
Infektionserreger;  diese  Vira  sind  weder  sichtbar,  noch  züchtbar  und  ihre  Exi- 
stenz kann  ausschließlich  auf  Grund  ihres  pathogenen  Verhaltens  bei  experimen- 
teller Impfung  oder  zufälliger  Infektion  erschlossen  werden.  In  diese  Gruppe 
rechnen  wir  die  Erreger  der  Tabakmosaikkrankheit,  Rinderpest,  Amselseptikämie, 
cier  perniziösen  Anämie  der  Pferde,  Agalaktia  contagiosa,  der  Warzen,  Hühner- 
leukamie,  Meerschwemchenlährae  (Römer),  das  Virus  der  von  Petrie  &  O'Brien 
studierten  Meerschweinchenepizootie,  das  Virus  des  Gelbfiebers,  Pappatacifiebers, 
i^enguetiebers.,   das  Masernvirus,   den   Erreger    der   Stomatitis    papulosa  bovis 

nn!r  ,  ^' T;i^'^"''^P*^'^'°^'^'^  ^^^^  Flecktyphus,  Rocky  Mountam  spotted  fever 
und  cle.s  Katarrhalfiebers  der  Schafe. 

hnlion  f  I  ™^?'^Tr--^'^^®'^H°"^^'^''^S^'"  si^d  bloß  tierpathogen,  für  den  Menschen 
contnlii,^^''  ü  ^''^  Pf^^^'Sene  Bedeutun-  Lyssa,  Vaccine- Variola,  Molluscum 
SohÄ  ir  PaPPatacifieber,  Gelbfieber,  Benguefieber,  Trachom,  Poliomyelitis, 
uTr^t.t' t  ""'"i'  "^Tr-  Erreger  der  Warzen,  des  Flecktyphus  und  des  Rocky 
Mountain  fever,  das  Virus  der  Parotitis  epidemica  (?)  und  Alastrim. 
Krankh'pifrn'  r',«^^'f"den  Tabelle  der  f.  I.*)  haben  auch  die  bei  einzelnen 
Srrhpn  of/.^^  mikroskopsichen   Befunde    (Einschlüsse,  Elementar- 

eefTn  fpn  '"'"""^        d'"^  Infektion  vermittelnden  Zwischenwirte  Aufnahme 

(irüSn  .^^führung  der  einzelnen  Filtermarken,  aus 

abS^^  des  näheren  besprochen  werden  sollen, 

*)  f.  I.  =  filtrierbare  Infektionserreger. 

Handbuch  der  pathogenen  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VIII.  23 
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Allgemeiner  Teil. 

I.  lieber  Filtration. 

Während  in  früheren  Jahren  die  Filtration  eine  Methode  dar- 
stellte, bestimmt  die  Trennung  von  Bakterien  aus  Flüssigkeiten  zu 
bewerkstelligen  und  das  Gewinnen  steriler,  zu  Immunisierungszwecken 
geeigneter  Filtrate  zu  ermöglichen,  wurden  in  den  Versuchen  von 
Iwanowski  (1892)  und  Löffler  &  FRascH  (1897)  zum  ersten  Mal 
die  Bakterienfilter  für  gewisse  Vira  durchlässig  gefunden.  Mit  den 
Arbeiten  dieser  Forscher  setzte  das  Studium  der  „filtrierbaren  Infek- 
tionserreger" ein. 

Untersuchungen  der  letzten  Jahre  haben  aber  den  Nachweis  er- 
bracht, daß  der  Vorgang  einer  genau  durchgeführten  Filtration  sich 
sehr  kompliziert  gestaltet  und  daß  eine  ganze  Eeihe  von  Faktoren 
berücksichtigt  werden  muß,  um  im  gegebenen  Fall  ein  Virus  zu  den 
,, filtrierbaren"  rechnen  zu  können  (ßoux,  Remlinger,  Borrel,  Mar- 
CHOUx,  Schmidt,  Rosenthal  u.  a.).  Die  im  Handel  vorkommenden 
Hartfiltersysteme  —  in  der  Regel  werden  aus  gebrannter  Infusorien- 
erde angefertigte  NoRDTMEYER-BERKEFELDSche  oder  die  älteren,  eng-, 
porigen  Porzellanfilter  (Chamberland),  beziehungsweise  Modifika- 
tionen dieser  zwei  Haupttypen  angewendet  —  bieten  des  öfteren  für 
wissenschaftliche  Arbeiten  einen  großen  Uebelstand  dar,  indem  sie 
ungleichmäßig  konstruiert  und  daher  namentlich  für  vergleichende 
Untersuchungen  in  den  Angaben  der  einzelnen  Autoren  nur  wenig 
oder  gar  nicht  geeignet  sind.  W.  Rosenthal  fragt  daher  mit  Recht, 
,,ob  es  überhaupt  möglich  sei,  eine  gewisse  Gesetzmäßigkeit  im  Ver- 
halten der  Filter  zu  den  feinsten  Bakterien  festzustellen,  oder  ob  sich 
nicht  die  Filter,  auch  von  gleicher  Qualität  und  Dicke,  jedes  ver- 
schieden verhielten,  je  nach  den  Ungleichmäßigkeiten  der  Struktur."" 
Auch  Remlinger  konnte  nachweisen,  daß  aus  derselben  Fabrik  stam-i 
mende  und  mit  gleichlautenden  Marken  versehene  Filter  unter  Um-i 
ständen  große  Verschiedenheiten  aufweisen  und  schlug  daher  vor,  fürt 
wissenschaftliche  Untersuchungen  genau  kontrollierte,  ad  hoc  anzu-i 
schaffende  Filter  zu  benützen.  Um  größere  Hohlräume  in  den  Filter-i 
kerzen  festzustellen,  die  naturgemäß  das  Endresultat  trüben  würden^ 
werden  in  den  Fabriken  —  wie  Rosenthal  ausführt  —  die  Unter-r 
suchungen  auf  Gleichmäßigkeit  der  Filter  auch  derart  vorgenommen,! 
daß  durch  Einlegen  in  Wasser  die  Poren  der  Filterkerze  mit  Wasser 
gefüllt  werden  und  diese  dann,  unter  der  Wasseroberfläche,  mit  einemi 
Windkessel  mit  2  Atmosphären  Druck  verbunden  wird.  Sind  Spaltern 
oder  größere  Poren  vorhanden,  so  entweicht  die  Luft  durch  diese  im 
Bläschen  und  die  betreffenden  Filter  werden  nicht  in  den  Handel  ge-! 
bracht.  Die  Porosität  der  Filter  kann  man  auch  nach  Marchoux' 
genau  feststellen  durch  Bestimmung  der  stündlich  bei  bestimmter! 
Temperatur  (25  o)  und  bekanntem  niedrigen  Druck  (10  cm  Hg)  pen 
Quadratcentimeter  gelieferten  Menge  destillierten  AVassers  und  in  dieser; 
Weise  eine  Eichung  der  Filter  durchführen.  Mit  derartigen,  genau  i 
geeichten,  ihm  von  Chamberland  überlassenen  Filterkerzen  hatte  i 
Borrel  seine  bekannten  Filtrationsversuche  des  Schafpockenvirus  vor-r 
genommen;  die  mit  F,  F^,  Fg,  Fg,  F^  bis  F^o  bezeichneten  Keraeni 
stellten  eine  exakte  Skala  von  Kerzen  mit  genau  abgestufter,  immer ^ 
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annehmender  Porosität  dar,  indem  beispielsweise  Marke  F4  die  4-facli 
orößere  Wassermenge  in  derselben  Zeit  durchließ  als  Marke  Fj. 

Ueber  das  Wesen  der  Filtration  und  ihre  treibenden  Kräfte  sind 
in  den  letzten  Jahren  eine  Reihe  exakter  Arbeiten  von  Hofstädtee, 
\V  KosENTHAL  uud  ScHMiDT  erscluenen,  die  geeignet  sind,  auf  dennoch 
nicht  c^anz  geklärten  Vorgang  der  Bakterienfiltration  einiges  Licht 
zu  werfen.  Aber  audh  ältere  Untersuchungen  von  v.  Esmarch,  van't 
Hoff,  Lüde  u.  a.  konnten  bereits  in  der  Lehre  von  der  Filtration 
eine  Reihe  bemerkenswerter  Tatsachen  feststellen. 

Von  V.  Esmarch  wurde  zunächst  auch  auf  die  Möglichkeit  eines 
Durchwachsens  von  Bakterien  durch  Filter  aufmerksam  gemacht,  in- 
dem bei  vollkommenem  Ausschluß  einer  Druckdifferenz  zwischen 
Innen-  und  Außenseite  der  Filter  und  selbst  bei  dicken  Wandungen, 
wie  sie  z.  B.  die  Berkefeldfilter  besitzen,  Mikroorganismen  ohne  Eigen- 
bewegung, wie  Staphylo-  und  Streptokokken,  sowie  Prodigiosus  durch- 
wachsen können.  Die  Schnelligkeit  des  Durchwachsens  ist  von 
verschiedenen  Momenten  abhängig,  zunächst  von  der  Temperatur 
(Optimum  bei  37  o),  dann  von  der  Größe  und  Beweglichkeit  der  Bak- 
terien und  nicht  zuletzt  von  der  Dauer  der  Filtration,  wobei  schließ- 
lich noch  beträchtliche  Unterschiede  nicht  nur  zwischen  den  ver- 
schiedenen Filtraten,  sondern  auch  zwischen  einzelnen  Exemplaren 
derselben  Art  bestehen  können.  Dieses  Durchwachsen  findet  nicht 
in  der  ganzen  Filtersubstanz,  sondern  an  einzelnen  Stellen  des 
Filters  statt.  Bei  mikroskopischen  Dünnschliffen  konnte  v.  Es- 
march bei  Tonfiltern  selbst  bei  stärkerer  Vergrößerung  eigentliche 
Hohlräume  nicht  unterscheiden  oder  nur  hie  und  da,  während  die 
Kieselgurfilter  mit  lauter  größeren  Hohlräumen  durchsetzt  sind  (s. 
weiter  unten  die  Angaben  von  Schmidt),  die  allerdings  wohl  zum 
größten  Teil  unter  sich  nicht  zusammenhängen,  sondern  wieder  durch 
kleinporige  Septa  getrennt  sind.  ,,Ein  Durchwachsen  findet  dann 
statt,  wenn  die  Porenkapillaren  von  der  Peripherie  des  Filters  bis 
ins  Innere  des  Lumens  direkt  durchgehen"  (v.  Esmarch). 

Auf  die  Bedeutung  der  Filtrationsgeschwindigkeit  lenkte 
1899  van't  Hoff  in  einer  kurzen  Mitteilung  die  Aufmerksamkeit, 
indem  er  zeigen  konnte,  daß  unter  sonst  gleichen  Umständen  eine  be- 
stimmte Filtrationsgeschwindigkeit  von  ausschlaggebender  Wichtigkeit 
für  den  Filtrationsvorgang  ist,  indem  sowohl  bei  geringerer  als  auch 
bei  größerer  Geschwindigkeit  Bakterien  filtrieren,  die  sonst  zurück- 
gehalten werden. 

Den  bei  der  Filtration  von  Mikroorganismen  hauptsächlich  in  Be- 
tracht kommenden  zwei  Faktoren  Porengröße  und  Adsorption 
wird  von  den  Autoren  (Lode,  Rosenthal,  Schmidt  etc.)  verschie- 
flene  Bedeutung  beigelegt.  Nach  Lode  spielt  die  Adsorption  eine 
größere  Rolle  bei  der  Filtration  als  die  Porengröße ;  ferner  möchte  er 
für  die  filtrierbaren  Mikroorganismen  einen  von  den  starren  Bakterien - 
h  \k  ••  y^^^^'^iß^^^^en  Aggregatzustand  annehmen,  ähnlich  etwa  „dem 
nalbflüssigen  Protoplasma  eines  plasmoidalen  Körperchens,  bei  welchem 
«le  mannigfaltigen  Anpassungen  hinsichtlich  der  Körpergestalt  mikro- 
skopisch verfolgt  werden  können". 

Bemerkenswerte  Ergebnisse  lieferten  dann  die  Untersuchungen 
w .  fiosENTHALS.  Dicscr  Autor  ging  bei  seinen  ausgezeichneten  „Unter- 
suchungen über  die  Eigenschaften  poröser  Filter  und  über  die  Fil- 
TOon  von  Hühnerpestvirus"  von  der  Vorstellung  aus,  daß  man  sich  ein 
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Bakterienfilter  zunächst  so  denken  kann,  als  ob  es  aus  einer  großen 
Zahl  übereinander  gelegter  Siebe  bestünde,  deren  jedes  Oeffnungen 
sehr  verschiedener  Dimensionen  in  regelloser  Verteilung  enthält.  In 
Wirklichkeit  handelt  es  sich  aber  um  ein  System  vielfach  mit- 
einander  kommunizierender  Kanäle  von  fortwährend  wechselndem  Ka- 
liber oder,  noch  richtiger,  um  unzählige  kleine,  unregelmäßig  ge- 
staltete Räume,  die  durch  feinere  Spalten  miteinander  verbunden°sind. 

Von  wesentlicher  Bedeutung  für  die  Filtration  sind  jedoch  nach 
Rosenthal  die  grobmechanischen  Momente,  die  Größenverhältnisse  der 
Filterporen.  Er  definiert  als  „wirksame  Porengröße"  den  engsten  Durch- 
messer, der  sich  in  jeder  der  außerordentlich  vielen  vorhandenen  Poren- 
gänge mindestens  an  einer  Stelle  findet  und  berechnet,  daß  er  zwischen 
0,5  H  und  2  H  liegt.  Von  der  „wirksamen  Porengröße"  trennt  Rosen- 
THAL  in  letzterer  Zeit  die  ,, mittlere"  Porengröße.  Beide  geben  ver- 
schiedene Werte  an ;  wälirend  es  sich  bei  letzterer  bloß  um  Passage 
von  Wasser  oder  Luft  handelt,  bestimmt  erstere  die  Durchgängigkeit 
poröser  Filter  für  Bakterien.  Neben  der  Porengröße  kommt  die 
Flächenattraktion  in  Betracht.  Es  wäre  —  nach  Rosenthal  —  denk- 
bar, daß  Mikroben  in  Kanälen  stecken  bleiben,  deren  Durchmesser 
den  ihren  beträchtlich  übertrifft,  weil  sie  in  denselben  der  einen  Wand 
so  genähert  werden,  daß  sie  durch  Molekularattraktion  haften  bleiben. 
Es  ist  jedoch  Rosenthal  walirscheinlich,  daß  zwischen  der  Filter- 
wand und  den  lebenden  Keimen  keine  wesentliche  Attraktion  besteht, 
hingegen  ist  die  Adsorptionswirkung  poröser  Filter  auf  kolloidale 
Substanzen,  die  durch  sie  hindurchfiltriert  werden,  genau  bekannt. 
Da  es  sich  aber  bei  der  Virusfiltration  immer  um  eiweißhaltige  Flüssig- 
keiten handelt,  so  hält  es  Rosenthal  für  sehr  wahrscheinlich,  daß 
Eiweiß  an  der  Filtersubstanz  adsorbiert  wird,  wodurch  sowohl  eine 
mechanische  Verengerung  der  Kanäle  eintritt,  als  auch  die  Molekular- 
attraktion für  Mikroben  erhöht  wird.  —  Für  das  Verständnis  der 
Bakterienfiltration  sind  ferner  auch  die  Untersuchungen  Hofstädters 
über  das  Eindringen  von  Mikroben  in  feinste  Glaskapillaren  be- 
merkenswert. Es  zeigte  sich,  daß  kein  Bakterium  in  Kapillaren  von 
weniger  als  1,6  n  Durchmesser  spontan  einzudringen  vermag.  Bei  An- 
wendung von  Wasserleitungsdruck  (3  Atm.)  waren  die  Ergebnisse 
genau  die  gleichen  wie  beim  spontanen  Eindringen ;  bei  sehr  hohem 
Druck  (50 — 100  Atm.)  gelang  es  jedoch,  Bakterien  auch  durch  engere 
Kapillaren  zu  pressen.  Ferner  gelang  es  Hofstädteei,  die  Angaben 
V.  Esmarchs  über  das  Vorkommen  größerer  Porenräume  an  Schliffen 
von  Berkefeld-  und  auch  Pukallfiltern  zu  bestätigen. 

Diese  auffallenden  Ergebnisse  in  den  Untersuchungen  Hof- 
STÄDTEKS,  in  denen  Mikroben,  trotz  ihres  bedeutend  geringeren  Durch- 
messers, bloß  in  Kapillaren  von  1,6  Dicke  eindiungen  können, 
möchte  Rosenthal  durch  die  Geißelbildüng  der  Bakterien  erklären, 
indem  die  Geißeln  in  ihrer  Gesamtlieit  einen  viel  größeren  Radius  als 
den  Kapillarenquerschnitt  umfassen.  Uebrigens  kommen  bei  der  Fil- 
tration durch  poröse  Filter  noch  eine  Reihe  anderer  Momente  in  Be- 
tracht, die  bei  der  Passage  von  Glaskapillaren  wegfallen. 

Ueber  den  Mechanismus  der  Bakterienfiltration  mit  B er kef eid- 
filtern liegen  schließlich  exakte  Untersuchungen  von  Schmidt  vor. 
Bei  der  Filtration  von  reinem  Wasser  durch  Berkefeldfilter  sind  nacn 
Schmidt  die  Bedingungen  für  das  PoiSEUiLLEsche  Gesetz  erfüllt, 
die  Filtration  erfolgt  durch  kapillare  Räume.   Für  die  Bakterien- 
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filtration  sind  jedoch  die  für  die  Passage  von  Glaskapiiiaren  gültigen 
Gesetze  nicht  anwendbar,  vielmehr  kommt  hier  noch  eine  ganze 
Reihe  anderer  Momente  in  Betracht.  Für  die  Filtration  maßgebend 
sind  zunächst  die  „wirksame  Porengröße"  Rosenthals,  bzw.  der 
Dickendurchmesser  der  Mikroben,  während  die  Adsorption  nach 
Schmidt  von  geringerer  Bedeutung  ist.  Die  ,, wirksame  Porengröße" 
berechnete  Schmidt  auf  Grund  zahlreicher,  mit  verschiedenem 
Bakterienmaterial  ausgeführter  Filtrationsversuche  zwischen  0,2  und 

0  8  F,  im  Durchschnitt  beträgt  sie  0,5  n.  Ferner  zeigte  Schmidt, 
daß  aiich  die  Dicke  der  filtrierenden  Masse  berücksichtigt  werden  muß, 
da  sie  die  Verhältnisse  zeitlich  verschiebt,  also  den  Zeitpunkt  des 
Passierens  der  Bakterien  verzögert.  Der  Beweglichkeit  der  Bakterien, 
die  der  Adsorptionswirkung  entgegenarbeiten  kann,  legt  der  Autor 
keine  wesentliche  Bedeutung  bei.  „In  den  meisten  Fällen  passieren 
diejenigen  Keime  die  Filter,  welche  ihnen  in  der  ersten  Phase  der 
Filtration  zugeführt  werden,  später  gelangen  die  Mikroben  nicht  mehr 
in  größere  Tiefen,  sondern  werden  auf  der  Filterfläche  abgelagert" 
(Schmidt).  Bezüglich  der  Struktur  der  Kerzen  fand  Schmidt, 
in  Wiederholung  ähnlicher  Untersuchungen  von  v.  Esmarch,  beim 
Studium  mikroskopischer  Dünnschliffe  Hohlräume  und  Lücken  von 
etwa  2 — 100  i-i;  es  handelte  sich  jedoch  nur  zu  einem  kleineren  Teil 
um  wirkliche  Hohlräume,  zum  größten  Teil  waren  sie,  wie  Versuche 
mit  gekreuzten  Nickols  ergaben,  mit  Quarzkörnchen  ausgefüllt. 

In  Uebereinstimmung  mit  Roux,  Remlinger,  Borrel  und  Mar- 
CHOUX  und  auf  Grund  der  angeführten  Untersuchungen  von  Rosen- 
thal,  Schmidt,  v.  Esmarch,  Lode  u.  a.,  sowie  auch  der  Arbeiten  von 
Negei,  Kirchner,  Schüder,  Pfuhl,  Biffi  &  Razetto  u.  a.  müssen 
wir  beim  Studium  filtrierbarer  Infektionserreger  eine  große  Reihe  von 
Vorsichtsmaßregeln  in  der  Ausführung  der  Filtration  fordern,  da, 
wie  schon  von  Roux  hervorgehoben  wurde,  es  durchaus  ungerechtfertigt 
ist,  ein  Virus,  bloß  weil  es  die  Filter  passiert,  zu  den  „fütri erbaren" 
Mikroben  zu  rechnen. 

1.  Die  Filtration  soll  möglichst  kurze  Zeit  dauern  und  keinesfalls  zwei 
Stunden  übersteigen,  da  bei  längerer  Berührung  des  Filters  mit  der  Nährflüssig- 
keit auch  die  Möglichkeit  des  Durchwachsens  von  Bakterien  in  Betracht  ge- 
zogen werden  muß. 

2.  Sie  soll  unter  geringem  positiven  oder  negativen  Druck  von  50 — 500  mm 
Hg  erfolgen:  Filtrationsversuche  mit  mehreren  Atmosphären  Druck  sind  un- 
brauchbar. 

3.  Die  Temperatur  ist  von  Wichtigkeit  und  bei  jedem  Versuch  zu  no- 

1  fl^'k  ^SMA^CH,  Cambier,  Prochnik,  Remlinger  u.  a.  konnten  zeigen, 
daß  bei  Zunahme  der  Temperatur  Bakterien  durchfiltrieren,  die  bei  Zhnmer- 
temperatur  zurückgehalten  werden  und  daß  Bruttemperatur  das  'bereits  erwähnte 
durchwachsen  der  Filter  begünstigt. 

4.  Von  besonderer  Wichtigkeit  erweist  es  sich,  die  zu  filtrierende  Flüssig- 
Keit  zu  verdünnen,  um  ihren  Eiweißgehait  herabzusetzen.  Es  darf  daher 
auch  die  zur  Verdünnung  benützte  Flüssigkeit  nicht  eiweißreich  seüi  (Serum), 
aenn  durch  das  Eiweiß  werden  die  Filterporen  rasch  verstopft.  Am  besten  wird 
aie  Verdünnung  mit  Wasser  vorgenommen  (Roux),  nach  Löffler  im  Verhältnis 
L  Negri,  Borrel  etc.  1:100.  Dient  das  Gewebe  als  Ausgangsmaterial, 
80  muß  es  sehr  sorgfältig  mit  sterilem  Quarzsand  vertieben  und  dann  ent- 
sprechend verdünnt  werden,  da  das  Virus  an  Zellen  und  Detritus  derart  festhaften 
Kann,  daß  man  unter  Umständen  bei  der  Filtration  hochvirulenten  Materials  voll- 
ganclig  keimfreie  Fiitrate  erhalten  kann  (sogenanntes  „Aufschließen"  des  Virus). 
^8  empfiehlt  sich  ferner,  nach  vorausgegangener  Filtration  durch  Papierfilter, 
^luiaclist  ein  sehr  poröses  Bakterien filter  behufs  Ausschaltung  gröberer  Bei- 
"lengungeu  zu  verwenden  und  erst  dann  zur  eigentlichen  Filtration  durch  eine 
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engporige  Kerze  überzugehen.  Man  benütze  die  (tsIl-ü,  das  Filter  passierenden 
Tropfen,  nachdem  später  eine  Verstonfung  des  Filters  sich  einstellen  kann. 

5.  Stets  ist  damit  zu  rechnen,  daß  nur  ein  geringer  Bruchteil  der  filtrierten 
Virusmenge  die  Filterporeu  passiert  (Schmid'J';,  daher  besteht  die  Notwendig- 
keit, grofie  Filtratmengen  auf  zah  1  r eic h  e  Tiere  zu  überimpfen  (REMLiNoi-it  i. 
Unter  Umständen  empfiehlt  es  sich,  beispielsweise  bei  der  Impfung  der  Kaninch<;ij- 
cornea  mit  Vaccinefiltrat,  nach  dem  Vorgang  Negris,  letzteres  möglichst  lau^, 
mit  der  Hornhaut  in  Berührung  zu  bringen.  Zu  diesem  Zweck  wird  du 
kleines,  mit  der  Filtratflüssigkeit  durchtränktes  Bäuschchen  Sterilisierter  Bauiu- 
wolle  in  den  Conjunctivialsack  eingeführt  und  für  mehrere  Stunden  die  Lidspalten 
zugenäht. 

Des  weiteren  wäre  anzuführen,  daß  unter  Umständen  ein  negatives  Ver- 
suchsergebnis auch  Folge  einer  besonderen  Keimarmut  der  Filtrate  sein  kann 
und  daß  auch  der  Grad  der  Empfänglichkeit  des  Versuchstieres  bei  der  end- 
gültigen Beurteilung  des  Filtrationsresultates  in  Betracht  zu  ziehen  ist. 

6.  Die  nach  Filtratimpfungen  häufig  zu  beobachtende  Inkubations  Ver- 
längerung dürfte  in  vielen  Fällen  auf  die  sehr  geringe  einverleibte  Virusmeii'ie 
zurückzuführen  sein,  da,  wie  bereits  ausgeführt  wurde,  ein  Teil  des  Virus  b'i 
der  Filtration  zurückgehalten  wird;  die  Versuchstiere  sind  daher  möglichst  laugt 
zu  beobachten. 

7.  Die  Beweglichkeit  scheint  von  einiger  Bedeutung  zu  sein,  indem  Wasser- 
vibrioneu  (Borrel)  und  das  lebhaft  bewegliche  Spirillum  parvum  (v.  Esmarcu  f 
leicht  hindurchfiltrieren,  selbst  wenn  andere  Mikroben  gänzlich  zurückgehah'-n 
werden.  Für  die  „invisiblen"  filtrierbaren  Infektionserreger  vermutete  Rol'X,  dal, 
sie  beweglich  seien,  daher  leichter  die  Poren  passieren  und  der  KapiUarattraktion 
entgehen. 

8.  Bezüglich  der  Gestalt  der  Bakterien  kommt  nach  Schmidt  bei  der 
Filtration  bloß  Ider  Breitendurchmesser  in  Betracht.  Bei  den  filtrierbaren  Virus- 
arten konnten  bisher  nur  kugelige  Formen  aufgefunden  werden  (Strongylo- 
plasmen  —  Lipschütz).  Für  das  Virus  der  Peripneumonie  der  Rinder  haben 
Borrei,  und  seine  Mitarbeiter  in  letzter  Zeit  feine,  langgestreckte  Kettenkokken 
und  Fäden  beschrieben  (Asterococcus  mycoides),  für  deren  Passage  jedoch 
nur  ihr  geringer  Breitendurchmesser  in  Betracht  kommt. 

9.  Der  zu  filtrierenden  Flüssigkeit  ist  stets  ein  Testobjekt  zuzufügen,  welches 
bei  gelungener  Filtration  selbstverständlich  zurückgehalten  werden  muß.  AI- 
solches  werden  verschiedene  Bakterienarten  benützt:  Bacillus  fluorescens  (LÖFFiri; 
&  Frosch),  Hühnercholerabacillus  (.Nicolle),  Choleravibrionen  (Schüder),  Ba- 
cillus prodigiosus  und  Bacillus  pyocyaneus  (de  Blasi),  Spirillum  parvum  und 
ein  Gemisch  mehrerer  leicht  erkennbarer  Bakterien  (Rosenthal).  Borrel  & 
Nicolle  verwenden  Leitungswasser,  welches  zahlreiche  Vibrionen  enthält,  als 
Testmaterial. 

10.  Die  gewonnenen  Filtrate  sind  durch  mehrtägiges  Stehenjassen  hn 
Zimmer-  und  Pruttemperatur  und  Aussaat  in  flüssigen  und  festen  Nährmedien 
auf  Keimfreiheit  zu  prüfen.  .  ' 

11.  Der  Nachweis  der  gelungenen  Filtration  kann  bloß  bei  einzelnen  filtrier- 
baren Infektionserregern  auf  mikroskopischem  oder  selbst  kulturellem  Weg  er- 
folgen, z.  B.  beim  Variolavirus  nach  v.  Prowazek  durch  Anreicherung  aün 
Ultrafiltern  (siehe  unten)  oder  mikroskopisch  behn  Virus  der  Peripneumonie  den 
Rinder  etc.  Bei  der  Mehrzahl  der  „filtrierbaren"  Vira  ist  das  Vorhandenseini 
des  Infektionserregers  im  Filtrat  bloß  durch  das  palhogene  Verhalten  des  letzterai 
für  Mensch  oder  Tier  nachzuweisen.  Roux  schreibt  daher  mit  Recht:  „Sils 
n'agissaient  pas  sur  les  animaux,  ils  nous  echapperaient  completement". 

Die  experimentelle  Prüfung  der  pathogenen  Eigenschaften  der  Filtrate  kann 
entweder  direkt  durch  Impfung  erfolgen,  z.  B.  bei  Lj'ssa  durch  subduralo 
Injektion,  bei  Vaccine  durch  Erzeugung  von  Hautpusteln  oder  durch  cornealei 
Impfung  und  Nachweis  von  GuARNiERischen  Körpern  (Negri,  Remlixger  « 
Osman  Noury)  etc.  oder  indirekt  durch  subkutane  Injektion  der  Filtrate  mifi 
nachträglicher  Prüfung  der  Immunität  mittels  virulenter  Lymphe.  Letzteren  \V^' 
nahen  Casagrandi  und  Remlinger  &  Osman  Noury  bei  der  Vaccme  oe-j 
schritten,  während  Rouget  subkutan  mit  Filtrat  gefüllte  KoUodiumsäckchen  aen 
Tieren  einbrachte  und  durch  die  hierdurch  erzielte  Immunität  den  Nachweis  den 
gelungenen  Filtration  erbringen  konnte. 

12.  Schließlich  ist  es  von  Wichtigkeit,  die  Filter  genau  au.sznprobieren;  räum 
benützt  am  besten  neue  und  für  wissenschaftliche  Zwecke  ad  hoc  konstruierre 
Filter,  die  nochmals  auf  Gleichmäßigkeit  geprüft  und  nach  dem  Vorgange  Borbbu 
einer  Eichung  unterzogen  werden.   Um  mit  ganz  gleichmäßigem  Material  arbeiten! 
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„  könuen  empfiehlt  Rosenthal,  wenn  man  durch  Berkcfeldkerzen  filtrieren 
^11  mis  der  Fabrik  die  unbearbeiteten  gebrannten  Zylinder  zu  beziehen  und  je 

'',  h  Bedarf,  Platten  von  der  erforderlicTien  Dicke  anfertigen  zu  lassen.  Platten 

!  w  Haltporzellan  müssen  in  der  Fabrik  geformt  und  gebrannt  werden  (Chamber- 
nnrl  Gesellschaft  in  Paris  oder  Königliche  Porzellanmanufaktur  m  Berlin).  Die 

Slisiemng  der  Filter  soll  durch  Auskochen  und  Erhitzen   im  stromenden 

Dampf  erfolgen. 

Von  der  bisher  beschriebenen  Filtrationsart  durch  poröse  Massen 
verschieden  und  von  besonderer  Bedeutung  gerade  für  das  Studium 
ailerkleinster  Mikroorganismen  ist  die  von  Giemsa  &  v.  Prov^^azek 
iu  die  bakteriologische  Technik  eingefülirte  Kolloid-  oder  Ultra- 
filtration. Die  Bedeutung  dieser  Filtration  ist  einleuchtend,  wenn 
man  bedenkt,  daß  die  gebräuchlichen  Bakterienfilter  eine  zwischen 
0  2  und  0,8  n  schwankende,  im  Mittel  0,5  ^A  betragende  „wirksame 
p'orengröße"  (Rosenthal)  besitzen,  so  daß  Mikroben,  deren  Durch- 
messer die  genannten  Maße  übertreffen,  unzweifelhaft  zurückgehalten 
werden  müssen,  während  die  größten  Poren  eines  Ultrafilters,  nach 
Bechold,  derart  eng  sind,  daß  die  Teilchen  zurückhalten,  welche 
kleiner  als  2  m-m-  sind.  Bechold,  auf  dessen  sehr  lehrreiche  ausge- 
dehnte „Kolloidstudien  mit  der  Filtrationsmethode"  hier  besonders 
verwiesen  sei,  benutzte  zur  Herstellung  der  Ultrafilter  Eisessig- 
kolloclium,  das  durch  Eintauchen  in  Wasser  gelatiniert  war,  ferner 
Gelatine,  die  in  Formaldehyd  gehärtet  wurde.  Je  nach  ihrer  Kon- 
zentration erwiesen  sich  die  Gallertfilter  mehr  oder  minder  durch- 
lässig. Schon  von  Bechold  wurde  auf  die  Bedeutung  der  Ultra- 
filtration für  das  Studium  der  filtrierbaren  Infektionserreger  hinge- 
hingewiesen. 

Giemsa  &  v.  Prowazek  benutzten  bei  ihren  Studien  über  die 
Filtration  des  Hühnerpestvirus  Pukallfilter,  die  an  der  äußeren  Ober- 
fläche mit  Agar,  Celloidin  oder  Gelatine  überschichtet  wurden.  Dieses 
Virus,  das  Berkefeld-,  Pukall-  und  Chamberlandfilter  passierte,  wurde 
vom  Agar  Ultrafilter  zurückgehalten. 

In  geistreicher  Weise  förderten  dann  v.  Prowazek  &  de  Beaure- 
PAiRE  die  ganze  Frage  der  Bakterienfiltration,  indem  sie  bei  ihren 
Untersuchungen  über  Variola  sich  der  Kolloidfiltration  als  Methode 
der  Anreicherung  des  Virus  in  den  Filtrateu  bedienten.  Für 
morphologische  Untersuchungen  erwies  sich  den  Autoren  folgende 
Versuchsanordnung  als  brauchbar:  ,,Ein  mit  physiologischer  Koch- 
salzlösung benetzter  Filterpapiertrichter  wurde  mit  Hilfe  eines 
Platinkonus  in  einen  kleinen  Glastrichter  dicht  durch  Ansaugen  mit 
einer  Wasserstrahlpumpe  eingefügt  und  dann  2 — 3mal  mit  Agar 
derart  durchtränkt,  daß  die  Substanz  den  Papierrand  überdeckte  und 
an  der  Basis  einen  kleinen  Agarschichtkegel  bildete."  Es  erwiesen 
sich  die  bei  der  Ultrafiltration  von  Hühnerpest-,  Vaccine-  und  Variola- 
yirus  gewonnenen  Filtrate  vollkommen  keimfrei  und  es  konnte  mit 
ihnen  weder  eine  Infektion  vermittelt  noch  Immunität  herbeigeführt 
werden.  Hingegen  konnten  im  leichten  Belag  des  Agarkegels  kleinste 
rundliche  Gebilde  nachgewiesen  werden,  die  nach  ihrem  morphologi- 
schen und  tinktoriellen  Verhalten  als  Erreger  gedeutet  werden  konnten 
(v.  Prowazek)*). 

Die  Bedeutung  der  Ultrafiltration  im  Studium  einzelner  filtrier- 
^arer^J^ktionserreger  ist  also  sowohl  für  den  m  Orphol  cgi  sch- 

.  *)  Nach  den  Angaben  Casagrandis  soll  das  Vaccinevirus  auch  Ultrafiltcr 
passieren. 
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mikroskopischen  Nachweis  des  Virus,  als  auch  für  die  An- 
reicherung der  Infektionserreger  zu  berücksichtigen,  indem  durch 
Kombination  mit  vorhergehender  Filtration  durch  gewöhnliche  Filter- 
kerzen  ein  vollkommen  zell-  und  bakterienfreies  virulentes  Material 
gewonnen  werden  kann,  z.  B.  bei  Vaccine.  Vielleicht  läßt  sich  diese 
Anreicherungsmethode  auch  für  die  mikroskopische  Erforschung 
mancher  filtrierbaren  Erreger,  z.  B.  des  Lyssavirus,  mit  Erfolg  an- 
wenden. 

Aus  den  bisherigen  Ausführungen  ist  zu  entnehmen,  daß  die  Bak- 
terienfiltration einen  komplizierten  Vorgang  darstellt,  der  noch  nicht 
in  allen  seinen  Einzelheiten  und  Phasen  vollkommen  klargelegt  worden 
ist.  Ein  Bakterienfilter  ist,  um  ein  öfter  gebrauchtes  Wort  anzuführen, 
einem  Schwämme  vergleichbar,  dessen  Poren  wände  schon  im  Beginn 
der  Eiltration  durch  Spuren  von  eiweißartigen  Kolloiden  mit  Häutchen 
ausgekleidet  werden  (Bechold  u.  a.),  wodurch  allein  schon  eine  Ver- 
langsamung des  Durchflusses  reinen  Wassers  erzielt  wird,  und  dessen 
Poren  räume  —  in  späteren  Stadien  —  durch  fortgesetzte  mole- 
kulare Adsorption  von  Eiweißteilchen  immer  mehr  verengt  oder  sogar 
vollkommen  verstopft  werden,  womit  selbstverständlich  die  Filtration 
ilir  Ende  findet.  Eine  große  Anzahl  Faktoren  muß  bei  jeder  wissen- 
schaftlich durchgeführten  Filtration  in  Betracht  gezogen  werden: 
Filtermaterial  und  Filterdicke,  Porengröße,  Beziehungen  des  Filters 
zum  filtrierenden  Material  („Adsorption")  (Bechold),  Druck,  Tempe- 
ratur, Viskosität  der  Flüssigkeit,  Differenzen  der  Durchmesser  der 
einzelnen  Poren  desselben  Filters  und  nicht  zuletzt  auch  die  zweifellos 
bestehenden  Differenzen  im  Größendurchmesser  der  einzelnen  „fil-  . 
trierbaren"  Infektionserreger.    Jedes  Filter  ist  ein  ,, Individuum".  . 
Für  vergleichende  Untersuchungen  muß  schließlich  die  wichtige  ? 
Forderung  aufgestellt  werden,  daß  in  sämtlichen  Laboratorien  nach  i 
einheitlichen  Grundsätzen  gearbeitet  werde  und  daß  in  den  wissen- 
schaftlichen Veröffentlichungen    nicht   bloß    die  meist  wenig  aus-  • 
sagende  Fabrikmarke  des  Filters  angegeben,  sondern  namentlich  die 
bei  der  Filtration  eingehaltenen  Kautelen  ausführlich  mitgeteilt  werden  i 
sollen. 

Die  Bedeutung,  die  die  Filtration  in  den  Untersuchungen  der  r 
letzten  Jahre  erlangt  hat,  legt  es  nahe,  bei  der  JErforschung  ätiologisch  i 
unaufgeklärter  Infektionskrankheiten  stets  das  Verhalten  des  in-  ■ 
fektiösen  Materials  bei  der  Filtration  festzustellen  (Joest).  Mikro- 
skopische Untersuchungen  des  Virus  werden  dadurch  keineswegs  über-  ■ 
flüssig  gemacht ;  sie  können  vielmehr  das  Forschungsgebiet  der  Fil-  ■ 
tration  ergänzen  und  erweitern,  wie  dies  aus  den  Vaccine-Variola-  ■ 
Studien  von  v.  Prowazek  hervorgeht.  Die  Annahme  mancher  Autoren, 
daß  mit  der  Tatsache  der  Filtrierbarkeit  eines  Virus  auch  schon  die  i 
„invisible",  „ultramikroskopische"  Natur  des  Erregers  gegeben  ist, 
scheint  Eeferenten  noch  keineswegs  erwiesen  zu  sein.  Vielmehr  muß 
auf  Grund  der  neueren  Arbeiten  über  die  mikroskopische  Beschaffen- 
heit der  Kolloide  (Zsigmondy)  die  Lehre  von  den  „ultramikrosko- 
pischen"  Erregern  zurückgewiesen  werden,  denn  wir  wären  gezwungen, 
Lebewesen  zu  supponieren,  die  kleiner  als  meßbare  Kolloidmoleküle 
sind.   Dagegen  würden  vor  allem  auch  die  Ergebnisse  der  Versuche 
mit  engporigen  Filtern  (Kitasatofilter)  sprechen,  bei  denen  die  Kol- 
loidteilchen   hindurchgelassen,    hingegen    die    filtrierbaren  Erreger 
zurückgehalten  werden  (siehe  auch  Abschnitt  „Biologie"). 
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II.  Ueber  Chlamydozoa-Strongyloplasmen  *). 

1.  Technik  d  e  r  U  n  t  e  r  s  u  c  h  u  n  g.  Das  mikroskopische  Studium 
der  Chlamydozoa-Strongyloplasmen  weicht  von  dem  der  meisten  an- 
deren Mikroorganismen  in  mehrfacher  Hinsicht  ab  und  macht  eine  be- 
sondere Besprechung  der  Technik  ihrer  Untersuchung  notwendig. 
Letztere  betrifft  sowohl  die  Art  der  Materialentnahme  als  auch  die 
der  anzuwendenden  Fä,rbemethoden.  Begründet  erscheint  dies  in  der 
außerordentlichen  Kleinheit  der  Erreger,  in  ihrem  meist  intracellulären 
Sitz  und  nicht  zuletzt  in  ihrer  im  allgemeinen  geringen  Affinität  zu 
unseren  gewöhnlichen  Farbstoffen, 

Wegen  des  außerordentlichen  Reichtums  an  Virus,  das  jedes  Par- 
tikelchen des  erkrankten  Gewebes  beherbergt,  empfiehlt  es  sich,  vor 
allem  mit  Verdünnungen  zu  arbeiten,  namentlich  um  klare,  schön  ge- 
färbte Präparate  herzustellen,,  oder  um  für  mikroskopische  Zwecke 
geeignete  Studienobjekte  zu  gewinnen. 

Von  besonderer,  weil  grundsätzlicher  Bedeutung  ist  der  Nachweis 
der  Strongyloplasmeji  im  nativen  Präparat,  denn  hierdurch  kann 
zweifellos  nachgewiesen  werden,  daß  es  sich  um  präformierte  Gebilde 
handelt  und  keineswegs  um  Kunstprodukte,  Farbstoffniederschläge 
oder  dergleichen.  Nachdem  hier  jedoch  kleinste,  knapp  an  der  Grenze 
mikroskopischer  Wahrnehmungsfähigkeit  befindliche  korpuskuläre  Ele- 
mente ohne  weitere  Differenzierung  vorliegen,  so  ist  es  klar,  daß  dem 
nativen  Präparat  allein  keine  ausschlaggebende  Bedeutung  in  der  Auf- 
fassung der  mikroskopischen  Befunde  wird  beigelegt  werden  dürfen : 
immerhin  ist  es  von  größter  Wichtigkeit,  die  morphologische  Ueber- 
einstimmung  der  in  nativen  und  in  gefärbten  Präparaten  nachweis- 
baren Gebilde  festzustellen. 

Wegen  der  außerordentlichen  Kleinheit  und  des  geringen  Licht- 
brechungsvermögens der  Infektionserreger  empfiehlt  es  sich,  bei  der 
Untersuchung  frischer  Präparate  zunächst  die  Dunkelfeldbeleuchtung 
zu  benützen ;  nach  einiger  Uebung  wird  es  gelingen,  die  kleinen  Ele- 
mente auch  mit  den  gewöhnlichen  Vorrichtungen  des  Mikroskopes 
nachzuweisen.  Bei  Vaccine  wurde  die  native  Untersuchung  von  Vol- 
piNO  und  Casagrandi  in  den  geimpften  Corneazellen  ausgeführt,  auch 
Paschel  und  v.  Prowazek  haben  bei  Vaccine  und  Variola,  Lipschütz, 
V.  Prowazek  bei  Molluscum  contagiosum  und  Epithelioma  contagiosum 
der  Tauben,  v.  Prowazek,  Greeff  u.  a.  bei  Trachom  die  Strorigylo- 
plasmen  nativ  feststellen  können.  Sie  erscheinen  als  kleinste,  rund- 
[jche  oder  in  Diploformen  angeordnete,  mattweiße  Körperchen,  die 
häufig  BRowNsche  Molekularbewegung  zeigen.  Die  Untersuchung  mit 
dem  Tuscheverfahreri  nach  Burri  ist  bei  der  Kleinheit  der  Körper- 
cnen  zu  unsicher  (Vaccine  —  Paschen).  Als  Nativverfahren  em- 
piiehlt  es  sich  ferner,  das  Material  auf  dem  Deckgläschen  eintrocknen 
zu  lassen  und,  auf  Wachsfüßchen  montiert,  ohne  Einschlußmedium 
zu  untersuchen  (v.  Prowazek). 


tr  f  c?  ^^bfassung  dieses  Abschnittes  konnte  Referent  den  von  ihm  ver- 
iretenen  Standpunkt  nicht  verlassen.  Es  soll  jedoch  nicht  verschwiegen  werden, 
uaw  fiic  Lehre  von  den  Chlaraydozoa  und  Strongyloplasmen  bisher  noch  keine 
^»gemeine  Anerkennung  gefunden  hat  und  daß  ihre  ätiologische  Rolle  von  vielen 
öeuen  angezweifelt  wird. 
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Der  färberisclie  Nachweis  der  Strongyloplasmen  läßt  sich  sowoiil 
im  Deckglaspräparat  als  auch  im  Schnitt  erbringen.  Für  ersteres  ver- 
wendet man : 

1.  Anfertigen  von  Ausstrichen  nach  Art  der  Herstellung  von  Biutpräparaten 
(Borrel,  Lipsciiütz,  v.  Prowazek,  Paschen,  Volpino  etc.).  Um  klare,  in- 
struktive Bilder  zu  erlangen,  muß  dabei  das  Ausgangsniaterial,  z.  B.  Vaccine- 
lymphe,  stark  verdünnt  werden;  oder  man  benützt  Emulsionen  des  pathologischeu 
Gewebes  (Molluscum,  Taubenpocke)  mit  destilliertem  Wasser  oder  physiologischer 
steriler  Kochsalzlösung.  Letzteres  Verfahren  hat  jedoch  den  Nachteil,  djV 
zelligen  Elemente  oft  schlecht  oder  gar  nicht  zu  konservieren.  Für  Trachom- 
untersuchungen  ist  gewöhnliches  Ausstreichen  des  Conjunctivalsekretes  mit  der 
Oese  unbrauchbar;  es  empfiehlt  sich  vielmehr  bei  abgezogenem  Augenlid  mit  der 
Kaute  eines  Deckgläschens  Epithelzellen  von  der  Oberfläche  abzustreifen  und 
nach  Art  der  Anfertigung  von  Blutpräparaten  dünn  auf  Deckgläschen  aus- 
zustreichen. 

2.  Anfertigen  von  Klatschpräparaten.  Dieses  Verfahren  wurde  zuerst  von 
EwiNG  beim  Studium  der  Vaccine,  später  von  Paschen  und  v.  Prowazek  mit 
Erfolg  angewendet.  Lipschütz  benützte  die  Klatschmethode  bei  Molluscum  und 
Taubenpocke.  Gegenüber  der  sub  1.  beschriebenen  Methode  bietet  dieses  Ver- 
fahren mehrere  Vorteile,  welche  es  auch  in  vielen  Fällen  selbst  wertvoller  als 
den  eingebetteten  Schnitt  erscheinen  lassen.  Man  kann  zunächst  den  Situs  der 
intracellulär  gelegenen  („symbiocellulären")  Erreger  wahren,  ferner  ist  es  nach 
EwiNG  und  Paschen  möglich,  beispielsweise  bei  VaccLnestudien,  sukzessive  die 
einzelnen  Zellschichten  der  geimpften  Cornea  abzulösen  und  die  Zellen  aufk'i- 
ordentlich  schonend  in  ihrer  Gestalt  zu  erTialten,  so  daß  in  Klatschpräparaten 
Einzelheiten  nachweisbar  werden,  die  bei  der  histologischen  Verarbeitung  des 
Materiales  entweder  verloren  gehen  oder  zu  Kunstprodukten  führen. 

Zur  Fixation  der  Präparate  wird  im  allgemeinen  Alcohol  abso- 
lutus,  Methylalkohol  oder  Alkoholäther  ää  verwendet;  schöne  Bilder 
liefert  auch  die  Fixation  in  Osmiumdämpfen.  Für  Giemsafärbungeii 
ist  die  feuchte  Fixation  der  Ausstriche  in  Sublimatalkohol  nach 
ScHAUDiNN  (2  Teile  konzentriert  wässerige  Sublimatlösung  und  1  Teil 
Alcohol  absol.)  durch  mehrere  Stunden  (Giemsa)  von  besonderem. 
Vorteil. 

Die  Strongyloplasmen  sind  schwer  färbbaxe  Mikroorganismen i 
und  nehmen  in  der  Regel  bloß  nach  Löfflers  Geißelfärbungsmethodei 
und  nach  Giemsa  Farbe  an.  Erstere  Methode  wurde  zuerst  vom 
Borrel  angewendet,  der  sie  später  als  Verfahren  bezeichnete,  umi 
sogenannte  „unsichtbare"  Erreger  zur  mikroskopischen  Darstellung, 
zu  bringen  (Virus  der  Peripneumonie  der  Rinder,  Geflügelpockeuvirusi 
etc.).  Die  Giemsafärbung  wurde  von  Lipschütz  bei  Molluscum  con-: 
tagiosum  und  Geflügelpocke,  von  Halberstädter  &  v.  Prowazek i 
bei  Trachom,  von  Volpino,  v.  Prowazek,  Paschen  u.  a.  bei  Vaccine i 
und  Variola  angewendet.  Für  die  tinktorielle  Darstellung  der  Stron-i 
gyloplasmen  erweist  es  sich  auch  von  großer  Wichtigkeit,  nach  demi 
Vorschlage  Paschens  und  v.  Prowazeks,  die  lufttrockenen  Ausstrichet 
durch  mehrstündiges  Einlegen  in  Aqua  destillata  von  anhaftenden 
Serumresten  zu  befreien,  um  bei  der  intensiven  Beizfärbung  nach 
Löffler  die  kleinen  Körperchen  auf  klarem,  farblosen  Grund  scharf 
hervortreten  zu  lassen. 

Die  Färbung  nach  Giemsa  kann  sowohl  nach  trockener  als  aucli 
nach  feuchter  Fixation  erfolgen.  Im  allgemeinen  genügt  mehrstündiges 
Färben  in  der  üblichen  Verdünnung  (1  Tropfen  der  Stammlösung  auf 
1  ccm  dest.  Wasser),  wobei  Einstellen  der  Farbflotte  in  den  Brutr  ■ 
schrank  bei  37°  sich  oft  von  Vorteil  erweist  (Lipschütz).  Halber-. 
STÄDTER  &  V.  Prowazek  bedienten  sich  bei  ihren  Trachomstudien 
ursprünglich  der  SciiAUDiNNschcn  Modifikation  der  Giemsafärbung 
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Teile  Giemsas  Eosinlösung  [2,5  ccm  einer  1-proz.  französischen 
Kolinlösiing  auf  500  ccm;  Wasser]  •;  3  Teile  Azur  I  [in  der  Verdünnung 
1-1000]  und  3  Teile  Azui'  II  [in  der  Verdünnung  von  0,8:1000]), 
später  des  käuflichen  Giemsafarbstoffes  und  Lindner  verwendete  die 
sogenannte  Kontrastfärbung  zur  besseren  Darstellung  der  Ini- 
tialkörper: 10  ccm  Aq.  dest.,  5  Tropfen  Giemsa,  1  Tropfen  1-proz. 
lEssigsäure. 

Im  Vergleich  mit  den  so  vorzüglich  geeigneten  Methoden  der 
Löffler-  und  Giemsafärbung  erweisen  sich  andere  Farbstoffe  von  ge- 
ringer Bedeutung.  Zwar  gelingt  es  mit  ZiEHLschem  Fuchsin,  Karbol- 
geutianaviolettlösung,  Thionin  oder  Eisenhämatoxylin  etc.  einzelne 
Strongyloplasmen  schwach  zu  färben ;  indes  können  diese  Methoden 
für  das  wissenschaftliche  Studium  der  filtrierbaren  Infektionserreger 
kaum  empfohlen  werden.  Ebenso  geringe  Bedeutung  besitzen  die 
Färbungen  mit  Hämalaun,  Hämatoxylin,  Unnas  polychromem  Me- 
tliylenblau  und  anderen  in  der  Histologie  angewendeten  Farbstoffen, 
denn  selbst  bei  protrahierten  Färbungen  liefern  sie  sehr  differente 
Resultate  und  gestatten  keine  Differenzierung  der  Elementarkörper- 
chen  von  dem  gleichzeitig  mit^gefärbten  amorphen  Material  oder 
von  kleinen  Granula,  die  zweifellos  von  Kernfragmenten  herrühren 
dürften  (Licheri).  Auch  Eosin-Methylenblaugemische  (May-GrIin- 
WALD,  Jenner),  die  von  einzelnen  Autoren  verwendet  wurden,  dürfen 
nur  mit  großer  Vorsicht  benützt  werden.  Nach  Giemsa  gefärbt  er- 
scheinen die  Strongyloplasmen  rötlich  bis  violettrot,  nach  Löfflers 
Geißelfärbung  leuchtend  dunkelrot,  nach  anderen  Färbungsmethoden 
sind  sie  meist  undeutlich  im  mikroskopischen  Präparat  nachzu- 
weisen. 

Bemerkenswert  ist  die  Tatsache,  und  unter  Umständen  vielleicht 
auch  diagnostisch  verwertbar,  daß  die  Strongyloplasmen,  soweit  sie  bis- 
her diesbezüglich  untersucht  worden  sind,  nach  der  GRAMSchen  Me- 
thode keine  Farbe  annehmen  (Variola  —  v.  Prowazek,  Molluscum 

—  LiPSCHÜTz). 

Eine  in tra vitale  Färbung  mit  Neutralrot  oder  Brillant-Kresyl- 
blau  ist  bei  den  Variolaeleinentarkörperchen  bisher  nicht  gelungen,  im 
Gegensatz  zu  den  ihnen  morphologisch  nahestehenden  Kokken  und  zu 
den  Leukocytenkernen  (v.  Prowazek);  beim  Molluscum  sollen  jedoch 
die  Körperchen  nach  v.  Prow^azek  nach  einiger  Zeit  sich  mit  Brillant- 
kresylblau  blaßblau  färben. 

Als  Ergänzung  des  mikroskopischen  Nachweises  der  Strongylo- 
plasmen im  nativen  Präparat  und  im  gefärbten  Deckglasausstrich  ist 
Ihre  Darstellung  im  Schnitt  anzuführen,  da  uns  diese  einerseits 
über  die  Beziehungen  der  Infektionserregei'  zum  befallenen  Gewebe 
auflilären  kann,  andererseits  die  bisher  fehlende  Eeinzüchtung  bis  zu 
einem  gewissen  Grad  zu  ersetzen  imstande  ist.  Der  histologische 
^achweis  ist  bisher  bei  Vaccine  (Paschen),  Variola  (v.  Prowazek  & 
iamamoto),  Molluscum  contagiosum  (Lipschütz),  Trachom  (Halber- 
stadter  &  V.  Prowazek)  und  Schafpocke  (Borrel)  erbracht  worden. 

Es  kamen  folgende  Methoden  zur  Anwendung: 

PAtinJ^  ^-^  Silberimprägnationsmethode  nach  Volpino-Levaditi,  mit  welcher 
extrnrnii  1-^^  bchnitten  von  Hautpusteln  bei  Vaccine  große  Mengen  iutra-  und 
ndt  fl'!  gelegener,  kleinster,   rundlicher,   schwarzer  Körperchen,  identisch 

üen  im  Ausstrich  gefundenen,  nachweisen  konnte. 

mit  Er>ni!!\  •^'^'^     Giemsafärbung  nach  Sublimatalkoholfixation  (Giemsa), 
^rtolg  bei  Trachom  und  Molluscum  contagiosum  angewendet. 
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3.  Das  Eisenhiimatoxylinver fahren  von  Bknda-Heidenhain,  von 
Leber  &  Hartmann,  ferner  von  Herzog  beim  Studium  des  Trachoms  an- 
gewendet. 

4.  Borrel  bevorzugt  die  von  ihm  angegebene  Färbung  mit  Magentarot  und 
Pikroindigokarmin.    Die  Fixation  erfolgt  nach  Borrel  in  folgendem  Geraisch: 

Acid.  osmic.  2,0, 

Acid.  chromic.  3,0, 

Platinchlorid  2,0, 

Acid.  acetic.  20,0, 

Aq.  dest.  350,0, 

oder  in  FLEMMiNGscher  Fixierflüssi^keit.  Zur  Färbung  dient  eine  wäßserige  Lösung 
von  Magentarot,  mit  oder  ohne  Karbolzusatz,  in  weicher  die  Schnitte  bei  öo'^ 
10 — 15'  verweilen.  Darauf  Behandlung  durch  5'  mit  einer  Pikroihdigokarmin- 
lösung,  zusammengesetzt  aus  2  Teilen  einer  gesättigten  Indigokarminlösuug  und 
1  Teil  einer  gesättigt  wässerigen  Pikrinsäurelösung.  Dann  rasch  mit  Wasser  ab- 
spülen, Ueberführen  durch  Alkohol,  Aufhellen  und  Einschließen.  Die  BoRRELsche 
Methode  liefert  schöne  und  instruktive  Bilder  und  kann  als  brauchbare  Er- 
gänzung der  oben  angeführten  Methoden  gelten. 

Während  die  bisherige  Schilderung  der  mikroskopischen  Unter- 
suchungstechnik das  Studium  der  Strongyloplasmen  zur  Grundlage 
hatte,  soll  nun  der  mikroskopische  Nachweis  der  sogenannten  „Ein- 
schlüsse" oder  Reaktionsprodukte  des  Gewebes  besprochen  werden. 
Ihr  Studium  sollte  stets  parallel  mit  dem  der  Elementarkörperchen 
erfolgen,  da  erst  hierdurch  ein  genaues  Verständnis  der  ziemlich 
komplizierten  morphologisch-mikroskopischen  Eigenschaften  der  Chla- 
mydozoenkrankheiten  ermöglicht  wird.  Seit  der  Entdeckung  der 
Vaccinekörperchen  durch  Guarnieri  (1892)  und  dem  Nachweise  der 
Molluscumkörper  (1841),  später  der  Entdeckung  der  NEGRischeii 
Körper  bei  Lyssa  (1903)  und  der  PROWAZEKSchen  Trachomchlamydo- 
zoen  (1907)  ist  eine  große  Zahl  einschlägiger  Arbeiten  veröffentlicht 
worden,  die  zwar  über  Vorkommen  und  Bedeutung  der  ,, Einschluß- 
produkte" Aufklärung  gebracht,  aber  noch  immer  nicht  zu  einer  ein- 
heitlichen Auffassung  ihrer  Genese  geführt  haben.  An  anderer  Stelle  i 
dieses  Referates  wird  dieser  Frage  näher  getreten  werden,  hier  soll 
bloß  der  technische  Teil  der  Untersuchung  in  Kürze  abgehandelt  j 
werden.  ] 

Infolge  ihrer  beträchtlichen  Größe  lassen  sich  die  „Einschlußgebilde"  j 
leicht  im  nativen  Präparat  —  beim  Trachom  auch  mit  dem  Burri-  j 
sehen  Tuscheverfahren   (Flemming)  —  nachweisen.    In  Ausstrieb-:  | 
Präparaten  nehmen  sie  die  gewöhnlichen  Farbstoffe  an  und  auch  intra- 1 
vital  sind  sie  leicht  darzustellen  (Vaccine  etc.).   Für  den  Nachweis] 
im  Schnitt  dient  die  Fixation  in  Alkohol,  Formalin,  wässeriger  Subli-  | 
matlösung,  Sublimatalkohol  (nach  Schaudinn),  ZENKERsche  Lösung:  ! 
HERMANNSches  oder  BoRRELsches  Gemisch  etc.   Die  Färbung  erfolgt ! 
mit  Hämatoxylin-Eosin,  nach  van  Gieson,  nach  Mallory,  mit  Heiden  ' 
HAINS     Eisenhämatoxylin,     mit    Pappenheims    Methylgrunpyronin  : 
(Hühnerpest  —  Schiffmann,  Molluscum  —  LiPSCiiüTz),  mit  Triacii  : 
(Hühnerpest  —  Schiffmann),  mit  Magentai'ot  und  Pikroindigokarmii: 
nach  Borrel,  ferner  nach  Leishman,  Mann,  Lentz,  May-Grünwali 
etc.  Sehr  wertvoll  ist  die  Giemsafärbung,  namentlich  die  feuchte  Für 
bung    nach  Sublimatalkoholfixation.    Das   tinktorielle  Studium  dci 
„Einschlüsse"  kann  schließlich  erfolgreich  in  Klatschpräparaten  (Vac  ' 
eine  —  EwiNG,  später  Paschen)  erfolgen,  die  feucht  fixiert  und  nacl 
Giemsa  oder  Heidenhain  behandelt  werden;  für  manche  Dctailfragt 
ist  sogar,  wie  bereits  erwähnt,  diese  Methode  der  Schnittfärbung  über 
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legen,  da  bei  ihr  die  natürlichen  Lagerungsverhältnisse  der  Zellbe- 
standieile  besonders  gut  gewalirt  erscheinen. 

2.  Morphologie,  Größe  und  Entwickelung  der  Stron- 
ffylo"'plasmen-Chlamy dozoen.  Die  in  den  Arbeiten  der  letzten 
Jahre  mikroskopisch  nachgewiesenen  filtrierbaren  Infektionserreger 
stellen  kleinste,  rundliche  oder  selbst  kreisrunde,  scharf  umrandete 
korpuskulare  Elemente  dar.  Bei  den  hier  in  Betracht  kommenden 
Affektionen  (Vaccine,  Variola,  Schafpocke,  Molluscum  contagiosum, 
Trachom,  Geflügelpocke  etc.)  ist  die  Morphologie  der  Erreger  derart 
übereinstimmend  und  einförmig,  daß  es  wohl  als  ein  merkwürdiges 
Spiel  der  Natur  betrachtet  werden  muß,  im  mikroskopischen  Bild  von- 
einander kaum  zu  trennende  Kleinlebewesen  mit  außerordentlich  von- 
einander abweichenden  biologischen  Eigenschaften  ausgestattet  zu 
finden  (Tafel  I). 

Die  kleinen  rundlichen  Gebilde  nennt  man  Elementarkörper- 
chen  (v.  Prowazek,  Herzog  etc.)  oder  Strong3^1oplasmen  (Lip- 
scHüTz).  Sie  durchsetzen  in  enormen  Mengen  das  pathologische  Sub- 
strat und  liegen  in  der  Regel  intracellulär  (v.  Prowazek  —  Vaccine, 
Molluscum  etc.)  oder  selbst  intranukleär  beim  Virus  myxomatosum 
der  Kaninchen  (H.  de  Beaurepaire  Aragao,  Brazil  medico,  Nr.  47, 
1911)  und  bei  der  Gelbsucht  der  Seidenraupen  (v.  Prowazek,  Cen- 
tralbl.  f.  Bakt.,  Orig.,  1912),  können  aber  auch  in  den  Intracellulär- 
räumen  (Paschen  —  Vaccine)  und  selbst  extracellulär  (Trachom) 
oder  in  fast  zellfreier  Flüssigkeit  (Peripneumonievirus)  nachgewiesen 
werden. 

Die  Größe  der  Strongyloplasmen  schwankt  um  1/4  h  herum  und 
kann  in  gut  gebeizten  Löfflerpräparaten  auch  etwas  größere  Dimen- 
sionen annehmen.  Ob  die  von  einzelnen  Autoren  (Borrel,  Paschen) 
erwähnte  Hofbildung  als  Ausdruck  einer  umgebenden  Schleimscliicht 
oder  als  eine  Art  Bindesubstanz  (v.  Prowazek)  oder  Grundsubstanz 
(Herzog)  aufgefaßt  werden  darf,  erscheint  Referenten  noch  fraglich. 
In  Giemsapräparaten  konnte  ich  mich  nie  von  einer  Hüllensubstanz 
überzeugen  und  ich  möchte  daJier  die  beschriebene  Hofbildung  auf 
Rechnung  der  Löfflerfärbung  setzen. 

Die  Strongyloplasmen  sind  kleiner  als  alle  bisher  bekannten 
Mikroorganismen,  immerhin  besitzen  sie  stets  mikroskopische  Größe, 
da  sie  nie  unter  i/j^q  h.  fallende  Dimensionen  aufweisen.  Ihre  Fil- 
trierbarkeit  ist  zum  Teil  wohl  aus  den  angeführten  Größen  Verhält- 
nissen erklärlich,  da  die  Elementarkörperchen  nie  die  im  Durch- 
schnitt 0,5  \x  betragende  „wirksame  Porengröße"  (Rosenthal)  er- 
reichen. Daß  die  kugelige  Gestalt  der  Strongyloplasmen  besonders 
günstige  Bedingungen  für  die  Filterpassage  abgibt,  dürfte  dabei  eben- 
lalls  in  Betracht  zu  ziehen  sein. 

Entgegen  der  hypothetischen  Annahme  Roux',  der  den  filtrier- 
baren Infektionserregern  Beweglichkeit  zuschreiben  möchte, 
konnten  sich  die  meisten  Autoren  (v.  Prowazek,  Paschen,  Lip- 
^tc.)  von  einer  aktiven  Beweglichkeit  der  Strongvloplasmen 
nicht  überzeugen.  Nur  von  Volpino  wird  den  von  ihm  näher  stu- 
dierten Elementarkörperchen  der  Vaccine  eigene,  sehr  lebhafte  Be- 
^^egung  zugeschrieben. 

r  -R^r  Strongyloplasmen  lassen  sich  keinerlei  Details,  weder 

ZI   !v  Kapselbildung  darstellen.    Paschen  erwähnt,  daß  ge- 

^gentiich  an  einzelnen  Körperchen  ein  sehr  zarter,  kurzer  Faden 
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konstatiert  werden  konnte,  offenbar  von  der  Teilung  herrührend. 
Auch  LiPscHÜTZ  hat  bei  Molluscumstrongyloplasmen  manchmal  kleine 
birnförmige  Anhcänge  nachweisen  können,  ohne  zu  einer  sicheren  Deu- 
tung derselben  zu  gelangen. 

Die  Vermehrung  erfolgt  durch  Querteilung,  der  häufig  eine 
Vergrößerung  und  Verlängerung  des  Elementarkörperchens  voraus- 
gehen kann.  Im  Gegensatz  zu  Kokken  kommt  es  aber  nicht  zum  Auf- 
treten eines  Querspaltes,  es  erfolgt  vielmehr  eine  hanteiförmige  Zer- 
schnürung,  so  daß  in  gewissen  Stadien  beide  Elementarkörperchen 
mit  verjüngten  Enden  gegeneinander  gerichtet  und  durch  eine  ausge- 
zogene, fadenförmige,  sehr  schwach  gefärbte  Brücke  miteinander  ver- 
bunden sind.  Die  einzelnen  morphologischen  Bilder  kann  man  als 
„Kugel-",  ,,Biskuit-"  und  „Doppelpunktform"  bezeichnen.  Längstei- 
lungen werden  nicht  beobachtet. 

Die  Frage,  ob  die  Elementarkörperchen  weitere  Entwicke- 
lungsphasen  durchlaufen,  wird  bisher  nicht  vollkommen  befriedigend 
und  einheitlich  beantwortet;  Bedeutung  würde  das  Studium  dieser 
Frage  nicht  in  letzter  Linie  auch  für  die  richtige  Einreihung  der 
Strong3doplasmen  im  bakteriologischen  System  erlangen.  Beim  Mol- 
luscum contagiosum  und  bei  der  Geflügelpocke  konnten  weitere  Ent- 
wickelungsstadien  nicht  nachgewiesen  werden  (Lipschütz).  Bei  Vac- 
cine und  Trachom,  ferner  auch  bei  der  Hühnerpest,  nimmt  v.  Peowa- 
ZEK  einen  Dimorphismus  des  Virus  an,  eine  Ansicht,  der  auch  Vol- 
piNO  (für  die  Vaccine)  beipflichtet.  Neben  den  ,, Elementarkörperchen" 
treten  größere,  auch  tinktoriell  verschiedenartig  aussehende  Gebilde 
auf,  die  als  ,,Initialkörperchen"  bezeichnet  werden  (Vaccine  — 
V.  Prowazek,  Trachom  • —  Lindner,  Halbee,städter  &  v.  Prowazek). 
In  einer  letzten  Arbeit  über  Trachom  führen  Halberstädter  & 
V.  Prowazek  noch  ein  weiteres  Stadium  zwischen  Elementar-  und 
Initialkörperchen  an,  und  zwar  in  Form  eines  zentral  gele^^enen,  un- 
regelmäßigen Gebildes,  das  sie  vorläufig  „Restkörper"  nennen,  so  daß 
sie  bei  der  Chlamydozoenentwickelung  des  Trachoms  mindestens  drei 
Elemente  unterscheiden :  Elementar-,  Initial-  und  Restkörper. 

Besonders  kompliziert  und  noch  nicht  vollkommen  geklärt  ist  die 
ChlamydozoeneTitwickelung  bei  Vaccine.  Auch  hier  stellen  die  Ele- 
mentarkörperchen die  in  allergrößten  Mengen  vorkommende  Entwicke- 
lungsform  des  Virus  dar.  Später  kommt  es  zum  Auftreten  von 
Initialkörpern,  von  denen  ein  Teil  die  Bildung  von  Einschlußpro- 
dukten, von  GuARNiERischen  Körpern,  auslöst.  Letztere  können  Virus- 
stadien beherbergen  und  nach  ihrem  Zerfall  treten  wieder  zahlreiche 
Elementar-  und  Initialkörper  auf  (v.  Prowazek). 

Die  außerordentliche  Kleinheit  der  Elementarkörperchen,  ihr  ein- 
förmiges Aussehen,  ihre  zum  Teil  schwierige  mikroskopische  Dar- 
stellung, sowie  endlich  das  Fehlen  von  Reinkulturen  bei  vielen  In- 
fektionserregern haben  sich  bisher  der  allgemeinen  Anerkennung  der 
ätiologischen  Bedeutung  der  Strongyloplasmen  hinderlich  erwiesen. 

Für  die  Auffassung  der  Strongyloplasmen  als  Mikroorganismen 
und  für  ihre  ätiologische  Rolle  können  folgende  Momente  ange- 
führt werden : 

1.  sind  nach  den  Ausführungen  Hartmanns  in  der  gesamten  Cyto- 
logie Gebilde,  die,  wie  die  Elementarkörperchen  durch  runde  Form, 
scharfe  Konturen  und  Vermehrung  durch  hanteiförmige  Zertcilung, 
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bei  welcher  sämtliche  Zwischenstadien  verfolgt  werden  können,  aus- 
gezeichnet sind,  nicht  nachweisbai- ; 

°  2.  können  die  Elementarkörperchen  nicht  banale  Zellbestandteile 
oder  -körnchen  sein,  da  sie  auch  frei  im  Serum,  z.  B.  bei  Trachom 
und  in  enormen  Mengen  im  serösen  Pleuraexsudat  beim  Virus  der 
Peripneumonie  der  Rinder  nachweisbar  sind; 

3.  ist  es  gelungen,  bei  Geflügelpocke,  Trachom,  Vaccine  etc.  mit 
dem  virushaltigen  Material  passagenweise  von  Tier  zu  Tier  dieselben 
spezifischen  histologischen  Veränderungen  („Einschlüsse")  zu  erzeugen 
und  den  Nachweis  der  Elementarkörperchen  zu  erbringen ;  ferner  kann 
man  nach  v.  Prowazek  mit  auf  Ultrafiltern  angereichertem,  von 
zellisem  Material  vollkommen  befreitem  Virus  passagenweise  Tiere 
infizieren,  eine  Methode,  die  die  Eeinkultur  fast  überflüssig  machen 
könnte ; 

4.  Auch  die  bei  einzelnen  Vira  (Vaccine,  Trachom  etc.)  nachweis- 
baren Entwickelungsstadien  (Elementar-  und  Initialkörper)  und  die 
auf  Wachstumsvorgänge  zurückzuführenden  Größenunterschiede  des 
Virus  können  als  Beweis  für  die  belebte  Natur  der  Gebilde  gelten ; 

5.  Des  weiteren  spricht  das  tinktorielle  Verhalten  der  Elementar- 
körperchen, namentlich  ihre  ausgesprochene  Affinität  zur  Löffler- 
schen  Geißelfärbung  dafür,  daß  es  sich  nicht  um  Zerfallsprodukte 
oder  Zellgranula  handelt,  da  letztere  nach  der  genannten  Färbungs- 
methode nie  so  intensiv,  gleichmäßig  und  scharf  konturiert  hervor- 
treten. 

Erwähnt  sei  auch  an  dieser  Stelle,  daß  von  den  im  Serum  von  Haut- 
blasen stets  reichlich  vorkommenden  leblosen  Körperchen  (Cystokonien 

—  LiPscHtiTz),  die  Strongyloplasmen,  abgesehen  von  zahlreichen 
anderen  Merkmalen,  schon  durch  die  Färbung  zu  trennen  sind,  da  die 
Cystokonien  nach  Löffler  keine  Farbe  annehmen. 

6.  Schließlich  spricht  für  die  ätiologische  Bedeutung  der  Ele- 
mentarkörperchen ihr  konstantes  Vorkommen  in  den  von  ihnen  er- 
zeugten Krankheitsprodukten  und  ilir  Fehlen  in  Kontrollpräparaten 
(Ausstriche  von  luetischen  Papeln,  von  Pemphigus  neonatorum  etc. 

—  Paschen,  spitze  Kondylome  —  Lipschütz).  Des  weiteren  ihr 
Nachweis  im  Schnitt,  wobei  gesetzmäßige  Beziehungen  zu  den  be- 
fallenen Geweben  und  Zellen  (Trachom,  Variola,  Molluscum  etc.)  be- 
stehen und  schließlich  ihr  Vorkommen  in  enormen  Mengen,  die  bei- 
spielsweise den  Reichtum  lepröser  Produkte  an  HANSENschen  Bacillen 
bedeutend  übertreffen. 

3.  Pathologische  Anatomie;  Vorkommen,  Genese  und 
iiedeutung  der  Einschlüsse.  Das  Studium  der  durch  filtrier- 
oare  Infektionserreger  gesetzten  pathologischen  Gewebsveränderungen 
lulirt  zu  einer  Reihe  bemerkenswerter  Ergebnisse,  die  von  unseren  bis- 
herigen Kenntnissen  über  den  anatomischen  Bau  von  dui'ch  Mikro- 
organismen (Bakterien  und  Protozoen)  hervorgerufenen  infektiösen 
mzessen  größtenteils  abweichen.  Entsprechend  den  weitgehenden 
uinerenzen  im  biologischen  Verhalten  der  filtrierbai^en  Vira,  in  der 
j^auer  ihrer  Inkubation  und  im  zeitlichen  Ablauf  der  gesetzten  In- 
or5o  H^"u'  ^^"^  Reaktionsfähigkeit  des  erkrankten  Gewebes  außer- 
jraentlich  mannigfaltig  sein.  Es  empfiehlt  sich,  auf  Grund  der  Unter- 
cyphTiH  Borrel  und  v.  Prowazek,  zunächst  diejenigen  hierher 

Wipn        Affektionen  abzutrennen,  die  infolge  weitgehender  Ana- 
sen  in  ihrem  anatomischen  Aufbau  die  gemeinsame  Gruppe  der 
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„Epitlielioses  infectieuses"  (Borrel)  oder  der  Chlam3^dozoe_ 
krau  kh  ei  teil  (v.  Prowazek)  bilden.  In  Anschluß  an  die  B~e- 
sprecliung  letzterer  werden  die  bemerkenswerten  patliologiscli-anato- 
mischen  Veränderungen  bei  den  durch  unsichtbare,  filtrierbare  Er- 
reger bedingten  Krankheiten  in  Kürze  anzuführen  sein. 

Mit  den  wichtigen  Untersuciiungen  von  Karl  Weigert  (1874j  über  Variob 
und  von  GuARNiERi  (1892)  über  Vaccine  setzte  die  Erforscliung  der  patho- 
logisclieu  Anatomie  der  „Einsclilußkrankiieiten"  ein.  An  diese  Ai-beiten  schloß 
sich  eine  große  Anzahl  von  Untersuchungen  über  die  Bedeutung  und  Genese  der 
GüARNiERischen  Körper  an;  eine  historische  Darstellung  dieses  Abschnittes  dei 
Chlamydozoenforschung  überschreitet  den  Rahmen  vorliegenden  Referates  unc 
muß  daher  auf  das  Kapitel  „Vaccine"  verwiesen  werden.  Ausführliche  Mit- 
teilungen und  Literaturangaben  sind  ferner  in  den  Arbeiten  von  Wasielewski 
FoÄ,  SÜPFLE  und  hauptsächlich  in  jenen  v.  Prowazeks  zu  finden. 

Auch  die  1841  erfolgte  Entdeckung  der  „MoUuscumkörper"  voji  Hendeb- 
SON  &  Patterson  und  die  Untersuchungen  von  Bollinger  (1879)  und  Neissi  i 
(1888)  über  Geflügelpocke  und  Molluscum  contagiosum  hatten  das  Entstehen  eiiif-i 
großen  Literatur  zur  Folge  (Touton,  Rivolta,  v.  Hansemanx,  0.  Israel 
Kromayer,  Török  &  ToMMASOLi,  Unna,  Caspary,  Kuzxitzky,  Blaschko 
Beck  etc.),  konnten  jedoch  eine  ätiologische  Klärung  dieser  Krankheit  nichi 
herbeiführen. 

Große  praktische  Bedeutung  erlangte  dann  die  schöne  Entdeckung  Neged 
(1903)  bei  Lyssa,  der  später  (1907)  das  Auffinden  der  Hühnerpestkörpercher 
durch  Kleine  und  Schiffmann,  der  MALLORYschen  Körperchen  bei  Seharlacl 
und  der  Einschlüsse  bei  Schafpocke  von  Borrel  folgte.  Schließlich  wurde  durcl 
die  Untersuchungen  von  v.  Prowazek  &  Halberstädter,  Lindner,  Wolfri  d 
u.  a.  die  wissenschaftliche  Grundlage  für  die  Erforschung  des  Trachoms,  (ki 
Einschlußblenorrhöe  der  Neugeborenen  und  der  Einschlußkrankheiteu  der  mänri 
liehen  und  weiblichen  Harnröhre  erbracht.  Hier  wären  auch  die  von  Uhlexhuii 
&  Boing  bei  Schweinepest  in  der  Conjunctiva  nachgewiesenen,  den  Trachom 
chlamydozoen  außerordentlich  nahestehenden  Einschlüsse  anzuführen,  die  bereit 
eine  gewisse  diagnostische  Bedeutung  erlangt  haben.  Die  Untersuchungen  vw 
Weigert,  Guarnieri,  Bollinger,  Neisser,  Borrel,  Negri  und  v.  Prowazei 
stellen  die  wichtigsten  Etappen  in  der  pathologisch-anatomischen  Erforschung  de 
„Einschlußkrankheiten"  dar. 

In  Kürze  lassen  sich  die  Forschungsergebnisse  dahin  zusammen  ' 
fassen,  daß  unter  dem  Einflüsse  des  Infektionserreger.'! 
zum  Teil  proliferative,  zum  Teil  hypertrophische  odeit 
degenerative  Veränderungen  der  befallenen  Zellen  (Wirts  ; 
Zellen)  des  Ektoderms  (Vaccine,  Molluscum,  Geflügelpocke  etc.  i 
oder  des  Mesoderms  (hauptsächlich  Schafpocke,  ferner  Scharlach  i 
auftreten,  mit  Bildung  eigenartiger,  für  die  betreffendi! 
Affektion  charakteristischer  „Einschlüsse",  die  nach  de) : 
heute  allgemein  geteilten  Ansicht  (Borrel,  Paltaüf, v. Pro 
wazek,  Hartmann  etc.)  als  Abwehr-  und  Reaktionsprodukty 
der  Zelle  auf  das  parasitische  („sjanbiocelluläre")  Virus  auf  , 
zufassen'  sind.  ! 

In  früheren  Jahren  wurden  die  „Einschlüsse",  entgegen  der  eben  geäußerte!  1 
Ansicht,  als  Erreger  der  betreffenden  Krankheiten,  und  zwar  teils  als  Protozoei  : 
(Cytorj'ctes  vaccinae  Guarnieri,  Deutung  der  Geflügelpocken-  und  MoUuscui"  i 
körperchen  als  Gregarinen  oder  Coccidien  —  Bollinger,  Neisser),  teils  al 
Blastomyceten  (Geflügelpocke  —  Sanfelice)  etc.  aufgefaßt,    ßosc  deutete  di  : 
Erreger  der  Vaccine,  Variola  und  Maul-  und  Klauenseuche  (auch  der  Sypnili  j 
und  des  Krebses)  als  Sporozoen  und  bezeichnete  diese  Krankhetien  als  „Maladx'  j 
ä  sporozoaires"  oder  „Maladies  bryocytiques"  (von  ßpostv  =  wachsen,  spnew" 
mdem  er  die  proliferativen  Vorgänge  in  den  Vordergrund  des  pathologisch-annto 
mischen  Bildes  zu  bringen  suchte.    Den  Vaccine-  und  Variolaerreger  bezeioaiu^i 
Boso  als  „Plasmodium  vaccinae  et  variolae". 

Nach  diesen  weitläufigen,  wenig  fruchtbaren  Arbeiten  bedeutete  die  aul>''' 
ordentlich  klare,  kritische  Studie  Borrels  (1903)  „les  cpithelioscs  mfcctieu^- 
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.f  Im  eDithöliomas'-'  einen  besonderen  Fortschritt.  Auf  Grund  ausgedehnter 
T  ntersuclumgen  bekämpfte  zunächst  Borrel  cUe  parasitäre  Theorie  der  „Eui- 
Äftebilde"  und  wies  nach,  daß  die  Erreger  der  Vaccine,  Geflugelpocke, 
SnUiscun.  contagiosum.  Maul-  und  Klauenseuche,  Rinderpest  etc  Filter  pas- 
Snde  Mikroor|anismen  darstellen.  Mit  den  krebsartigen  Neubildungen  sind 
HiP    Eoitheliosen"  nach  Borrel  nicht  zu  identifizieren. 

"schließlich  veröffentlichte  (1907)  v.  Prowazek  eine  zusammenfassende 
riebersicht  der  Chlamydozoa  und  konnte  dank  einer  großen  Zahl  selbst  test- 
cestellter  Tatsachen  und  Befunde  die  wissenschaftlichen  Grundlagen  dieses  neuen 
Abschnittes  der  Bakteriologie  befestigen  und  bedeutend  erweitern. 

Der  Nachweis  der  „Einschlußgebilde"  im  nativen  und  im  gefärbten  Prä- 
parat und  im  histologischen  Schnitt  wurde  im  vorhergehenden  Kapitel  besprochen. 

Bezüglich  der  Nomenklatur  der  Einschlüsse"  sei  erwähnt, 
daß  die  „Körperchen"  teils  nach  ihrem  Entdecker  bezeichnet  werden 
(,Gu.4RNiERische  Körper  bei  Vaccine,  NEGRische  Körper  bei  Lyssa, 
KLEiNE-ScHiFFM.\NNSche  Körper  bei  Hühnerpest),  teils  nennt  man  sie 
schlechtweg  „Molluscumkörper",  „Geflügelpockenkörper",  etc.  Bei 
Scarlatina  spricht  man  von  MALLORYSchen  Einschlüssen,  bei  Trachom 
von  „Trachomeinschlüssen"  oder  „Trachomchlamydozoen" ;  die  von 
BoBEEL  bei  Schafpocke  beschriebenen  Einschlüsse  könnte  man  ,, Schaf- 
pockenkörper" nennen.  In  jüngster  Zeit  sind  chlamydozoenähnliche 
Einschlüsse  in  den  Nierenepitiielien  bei  der  Pferdesterbe  von  Kuhn 
und  von  Cantacuzene  und  Bernhardt  in  der  Niere  und  in  Drüsen- 
endothelien  bei  Scharlach  beschrieben  worden. 

Genetisch  stellen  die  in  Form,  Größe  und  Struktur  so  außer- 
ordentlich variierenden  ,, Einschlüsse",  wie  bereits  erwähnt,  ßeak- 
tionsprodukte  der  Zelle  auf  das  Eindringen  des  Virus  dar.  Sie  sind  in 
der  Regel  in  Zellen  des  Ektoderms  (in  Epithelien  bei  Vaccine, 
Trachom,  Molluscum,  Geflügelpocke,  Schweinepest  etc.)  oder  in  Ab- 
kömmlingen des  äußeren  Keimblattes  (im  Gehirn  bei  Lyssa,  Hunde- 
staupe, Hühnerpest  etc.)  lokalisiert.  Sie  können  aber  auch  in  Zellen 
desMesoderms  auftreten  (bei  der  Schafpocke  —  Borrel),  in  Endothelien 
(Scarlatina  - —  Cantacuzene,  Bernhardt,  vielleicht  auch  bei  der 
Hühnerpest  —  v.  Prowazek).  Im  Bindegewebe  sind  sie  bloß  in 
vereinzelten  Fällen  nachgewiesen  worden  (Reste  von  ,, Einschlüssen" 
bei  der  Taubenpocke  —  Michaelis,  bei  Vaccine  —  Hückel,  Brinker- 
hoff &  Tyzzer  etc.).  Die  Einschlüsse  liegen  im  Cytoplasma  oft  in 
der  Nähe  des  Kernes;  sie  dellen  ihn  ein  oder  verdrängen  ihn  an  die 
Peripherie  und  führen  seine  Atrophie  herbei  (Molluscum).  Ihr  Vor- 
kommen im  Kern  wird  von  einzelnen  Autoren  bei  Vaccine  beschrieben 
(CoRiNi,  Bosc,  V.  Prowazek  u.  a.).  Extracellulär  sind  Einschlüsse 
bei  Hühnerpest  beschrieben  worden  (Schiffmann),  bei  Hundestaupe 
(Lentz)  etc. 

Der  Aufbau  der  Einschlußgebilde  zeigt  nicht  nur  Differenzen 
entsprechend  den  einzelnen  Affektionen,  sondern  oft  auch  bei  der- 
selben Krankheit  ein  verschiedenartiges  morphologisches,  tinktorielles 
und  strukturelles  Verhalten,  je  nacJi  den  verschiedenen  Ausbildungs- 
stadien des  Einschlußgebildes,  z.  B.  beim  Trachom.  Die  Einschlüsse 
^^'j^^^hen  durch  eine  keratinartige  Degeneration  des  Cytoplasmas 
(Molluscum)  oder  stellen  Eiweißlipoidgemische  dar  (Geflügelpocke) 
oder  zeigen  einen  komplizierten  Bau,  indem  sie  sich  aus  einer  Chro- 
n^atin-  und  einer  Piastinkomponente  zusammensetzen  und  oft  noch 
einzelne  Virusstadien  (Elementar-  und  Initialkörper)  einschließen 
l^UARxiERische  Körper  bei  Vaccine  —  v.  Prowazek).  Bei  der 
J^uhnerpest  sind  die  Einschlüsse  nach  Schiffmann  liomogen,  hyalin 
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und  schließen  kernälinliclie  Gebilde  ein,  die  wiederum  dunklere  Granii-< 
lationen  enthalten. 

Die  in  Ausstrichen  von  Trachommaterial  nachweisbaren  Ein 
Schlüsse  werden  von  ihren  Entdeckern  Halberstädter  &  v.  Prowa- 
zek als  innerhalb  der  Epithelzellen  neben  dem  Kern  gelegene  dunkel 
blau  gefärbte,  nicht  homogene  unregelmäßig  geformte  Gebilde 
schrieben.    Innerhalb  der  Einschlüsse  treten  später  sehr  feine  roi 
Körnchen  auf,  die  sich  rasch  vermehren  und  als  Träger  ,des  Viru 
aufgefaßt  wurden.   Die  blaue  Masse,  die  die  roten  Körperchen  eii 
schließt,  deuteten  die  Autoren  als  Piastinsubstanz,  nach  Lindner  soll 
sie  jedoch  keine  Zellreaktion,  sondern  eine  Entwickelungsform  d' 
Parasiten  selbst  (Initialformen)  darstellen  (Tafel  II). 

Die  von  Mallory  bei  Scharlach  beschriebenen  eigenartigen  Ein 
Schlußgebilde  in  den  Epithelzellen  (Chrysanthemenformen)  sowie  die  in 
letzterer  Zeit  von  CANTAcuziiNE  und  Bernhardt  bei  derselben  Kranl 
heit  gefundenen  Einschlüsse  in  Drüsenendothelien  und  in  der  Niei 
seien  ebenfalls  kurz  angeführt.  I 

Bei  der  Hundestaupe  beschreiben  Standfüss  und  Lentz  Ein-1 
Schlüsse  (,,Staupekörperchen"),  die  im  Ammonshorn  auftreten  und ' 
sich  von  den  NEGRischen  Körpern  bei  Lyssa  sowohl  durch  das  Pehlen 
von  Innenkörpern  als  auch  durch  ihre  Lagerung  frei  im  Gewebe  oder  i 
in  den  im  Zerfall  begriffenen  Ganglienzellen  unterscheiden  lassen,  i 
Erwähnt  seien  schließlich  auch  die  durch  Ausstoßung  von  Kernsub- 
stanzen ins  Cytoplasma  entstehenden,  früher  als  Parasiten  gedeuteten 
BENDAschen  Körperchen  bei  der  Taubenpocke  (Apolant)  und  ähnlich  i 
aussehende  hypertrophische  plastinartige  Substanzen  im  Cytoplasma .  j 
der  erkrankten  Retezellen  bei  Molluscum  contagiosum  (Lipschütz  ' 
(Tafel  II). 

Die  Einschlußgebilde  sind  in  den  betreffenden  Krankheits 
Produkten  konstant  enthalten  und  ihr  Nachweis  kann  daher  auch  zu 
diagnostischen  Zwecken  verwendet  werden  (z.  B.  Lyssa).  Sie  sind 
jedoch  nicht  die  Erreger  der  Krankheiten;  für  diese  Ansicht,  die,  wie 
bereits  erwähnt,  von  den  meisten  Autoren  akzeptiert  wird,  sprechen 
folgende  wichtigere  Momente: 

1)  Die  „Einschlüsse"  werden  von  den  Filtern  sicher  zurückgi 
halten,  während  das  Virus  im  Filtrat  leicht  nachgewiesen  werden  kann. 

2)  Die  örtlichen  Beziehungen  des  Virus  zu  den  Lokalisationen  der 
Einsclilüsse  in  den  Geweben  sind  derartig,  daß  auch  mit  vollkommen 
einschlußfreiem  Material  die  Infektion  zweifellos  vermittelt  werdeu 
kann,  z.  B.  bei  der  Hühnerpest,  Lyssa,  Taubenpocke  etc.  f 

3)  Die  Impfung  mit  Vaccine  gelingt  nach  den  Untersuchungen 
V.  Prowazeks  auch  dann,  wenn  durch  Vorbehandlung  mit  Pepsin, 
Trypsin  oder  10 — 20-proz,  Kochsalzlösung  die  GuARNiERischen  Körper 
zum  Verschwinden  oder  zur  gänzlichen  Auflösung  gebracht  worden 
sind. 

4)  Gegen  die  Erreger-  (und  Protozoen-)natur  der  „Einschlur' 
gebilde"  spricht  ferner  die  homogene  Beschaffenheit  vieler  Einschlüssi 
das  Fehlen  einer  Differenzierung  in  Plasma  und  Kern  und  des  wei- 
teren die  Polymorphie  der  Gebilde,  die  sich  nach  v.  Prowazek  nicht 
in  den  Rahmen  bekannter  Entwickelungsformen  von  Protozoen  ein 
reihen  lassen. 

Als  Virus  fassen  wir  vielmehr,  wie  bereits  erwälint,  die  kleinsten, 
filtrierbaren,  in  Ausstrichen  nach  Löfflers  Geißelfärbungsmethodr 
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„nd  nach  Giemsa  darstellbaren  in  außerordentlich  großen  Mengen  vor- 
kommenden, rundliclien  Körperchen  auf:  die  Elementaxkörperchen 
oder  Strongyloplasmen.  Zu  den  „Einschlüssen"  zeigen  sie  insofern 
Beziehungen,  als  sie  sich  auch  an  ihrem  Aufbau  beteiligen  können; 
sie  ^ind  aber  auch,  von  den  „Einschlüssen"  vollkommen  getrennt,  im 
Serum  oder  zellfreien  Exsudat  (bei  Trachom  —  Initialkörper,  bei 
Peripueumonie  etc.)  enthalten. 

Mit  dem  Auftreten  der  „Einschlüsse"  und  mit  den  mehr  oder 
weniger  ausgesprochenen  proliferativen  und  hauptsächlich  hypertro- 
phischen Vorgängen  sind  die  pathologischen  Veränderungen  des  Ge- 
webes bei  der  Infektion  mit  den  besprochenen  Vira  noch  nicht  er- 
schöpft. Bloß  beim  Molluscum  (und,  wie  noch  gezeigt  werden  soll, 
bei  den  Warz'en)  liegt  eine  ausschließliche  Epithelinfektion  vor;  bei 
den  anderen  hierher  gehörigen  Krankheiten  treten  auch  schwere, 
akut  entzündliche  Veränderungen  des  Corium  oder  mehr  subaliut  oder 
selbst  chronisch  verlaufende,  mit  Plasmazellenbildung  (Trachom, 
Taubenpocke)  einhergehende  Infiltrate  auf.  Es  kann  keinem  Zweifel 
unterliegen,  daß  auch  diese  Veränderungen  des  Corium  auf  die  un- 
mittelbare Einwirkung  des  Virus  zurückzuführen  sind  und  ebenso 
sind  die  bei  Lyssa  und  Hühnerpest  anzutreffenden  degenerativen  Alte- 
rationen des  Gewebes  als  Ausdruck  der  durch  das  Virus  gesetzten 
Schädigung  aufzufassen. 

Konnten  wir  bei  den  Chlamydozoen  als  hervorstechendes  Merk- 
mal das  Vorwiegen  pathologischer  Veränderungen  in  bestimmten 
Zellgruppen  anführen,  so  finden  wir  bei  der  Gruppe  der  „invisiblen" 
filtrierbaren  Infektionserreger  entweder  schwere  Durchseuchungen  des 
Gesamtorganismus  (Einderp'est,  Amselseptikämie  etc.)  oder,  ähnlich 
wie  bei  den  Chlamydozoen,  nebst  allgemeiner  Generalisierung  des 
Virus  auch  auf  spezifischen  Aviditäten  der  Erreger  zu  bestimmten 
Organen  oder  Geweben  beruhende  pathologische  Alterationen.  Zu  letz- 
teren rechnen  wir  die  das  Blut  und  die  blutbildenden  Organe  betreffen- 
den Veränderungen  bei  der  Hühnerleukämie,  die  namentlich  die  Ery- 
throcyten  schädigende  Wirkung  des  Virus  der  perniziösen  Anämie 
der  Pferde,  die  interstitielle  und  polypöse  Mastitis  bei  der  Agalaktia 
contagiosa  und  die  schleimartig'e  Degeneration  des  Bindegewebes  beim 
Virus  myxomatosum  der  Kaninchen.  Auch  diese  außerordentliche 
Mannigfaltigkeit  der  pathologisch-anatomischen  Bilder  der  durch  fil- 
trierbare Vira  hervorgerufenen  Affektionen  kann  als  Beweis  für  die 
im  vorliegenden  Referat  bereits  an  verschiedenen  Stellen  vertretene 
Ansicht  angeführt  werden,  derzufolge  die  genannten  Infektionserreger 
keine  einheitliche  Gruppe  von  Kleinlebewesen  darstellen. 

Bei  mehreren  dieser  im  Blut  kreisenden  Vira  sind  protozoen- 
ähnliche Befunde  erhoben  worden  (Haemamoeba  Denguii  —  Graham, 
die  Befunde  von  Gotschlich,  Krompecher,  Goldzieher  &  AugyAn 
beim  Flecktyphus  und  die  Seidelins  beim  Gelbfieber),  die  bisher  keine 
allgemeine  Bestätigung  und  Anerkennung  gefunden  haben.  Möglicher- 
weise stellen  diese  Gebilde  ein  Analogen  der  bei  den  Chlamydozoen- 
Krankheiten  vorkommenden  Einschlüsse  dar  (V.  Schilling);  unter 
üem  Einfluß  des  spezifischen  Virus  sollen  bestimmte,  schon  unter  nor- 
malen Verhältnissen  nachweisbare  Zellbestandteile  der  Erythrocyten 
nypertrophieren  und  infolge  ihres  aus  einer  Chromatin-  und  Plastin - 
Komponente  zusammengesetzten  Aufbaues,  ein  eigenartiges,  an  Proto- 
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zoeii  erinuerudes  Aussehen  bei  der  Giemsafarbung  erlangen  könueni 
(v.  Schilling). 

III.  Biologie  der  „filtrierbaren"  Infektionserreger. 

Die  Erforschung  der  biologischen  Eigenschaften  der  filtrierbarem 
Infektionserreger  weist  derzeit  noch  zahlreiche  Lücken  auf;  weder 
ihre  chemische  Beschaffenheit  noch  ihre  etwaigen  Stoffwechselpi 
dukte  sind  bisher  Gegenstand  eingehender  Untersuchungen  gewes. 
und  selbst  bezüglich  ihrer  Form  und  ihres  Baues  fehlt  bei  den  meistw. 
filtrierbaren  Infektionserregern  jede  Vorstellung.  In  geistreicher Wei^ 
supponierte  Beijerinck  beim  Studium  des  filtrierbai'en  Erregers  do 
Tabakmosaikkrankheit  ein  flüssiges  oder  wasserlösliches  Virus  („coi 
tagium  vivum  fluidum"),   mußte  jedoch  zugeben,  daß  die  Repi 
duktion  oder  das  Wachstum  eines  gelösten  Virus  schwierig  vorstellbai 
ist.    Auch  Lüde  erscheint  diese  Annahme  wenig  wahrscheinlich  zu 
:sein  und  die  Hypothese  eines  nicht  geformten  Virus  hat  in  der  Lik- 
ratur  keine  weitere  Diskussion  mehr  gefunden.  i 

Hingegen  sprechen  für  die  Annahme  einer  korpuskularen  Be-^ 
schaff enheit  der  „filtrierbaren"  Infektionserreger  sowohl  die  Versuclu 
mit  engporigen  Kerzen,  in  denen  sie  zurückgehalten  werden  (Maul 
und  Klauenseuche  —  Löffler  &  Frosch)  als  auch  die  Erfahrungen 
mit  der  ,, Ultrafiltration"  von  Vaccine,  Hühnerpest-  und  Taubenpocken 
virus;  diese  Erreger  werden  regelmäßig  zurückgehalten,  da  sie,  trot2 
ihrer  enormen  Winzigkeit,  noch  um  ein  Bedeutendes  die  engen  Porei 
des  Kolloidfilters  übertreffen.  Aber  auch  die  an  einer  anderen  Stellt 
noch  anzuführenden  Verdünnungs-  und  Diffusionsversuche  Chauveat  ^ 
und  die  Ausschleuderungsversuche  mit  Lyssavirus  von  Bemlingei- 
und  Barratt  sprechen  für  die  geformte  Natur  des  filtrierbarei 
Virus.  Mit  diesen  Erfahrungen  stimmen  auch  die  Ergebnisse  de) 
mikroskopischen  Untersuchungen  bei  einzelnen  ,, filtrierbaren"  Infc' 
tionserregern  überein,  in  welchen  es  gelungen  ist,  in  enormen  Mengt, 
vorkommende,  kleinste,  rundliche  Körperchen  (Strongyloplasmen)nach 
zuweisen,  die  die  Bakterienfilter  passieren  und  auf  Ultrafiltern  wiedei 
angereichert  werden  können  (v.  Prowazek). 

Allerdings  bleiben  noch  immer  zahlreiche  filtrierbare  Vira.  dii 
auch  mit  den  exaktesten  Methoden  bisher  nicht  mikroskopisch  nach 
gewiesen  werden  konnten  und  es  darf  daJier  der  Frage:  ob  diesen  I: 
fektionserregern    „sub-"    oder    „ultramikroskopische"    Werte  zui; 
schrieben  werden  müßten,  einige  Bedeutung  zukommen.  Zunächst  ^ 
erwähnt,  daß  mit  Hilfe  des  Ultramikroskopes  vorgenommene  Versucii' 
dem  Studium  der  Morphologie  des  Erregers  näher  zu  treten,  bo 
der  Agalactia  contagiosa  (Celli  &  de  Blasi),  beim  Gelbfieber  (Ott* 
&  Neumann)  und  bei  der  Hühnerpest  (Eosenthal)  zu  keinem  Ki 
gebnis  geführt  haben,  denn  es  gelang  in  keinem  Fall,  von  den  kol 
loidalen  Teilchen  zu  trennende  Gebilde  als  Erregei'  nachzuweisen 
Vielleicht  wird  hier  der  optische  Nachweis  dieser  Erreger  durch  dn 
gleichen  Brechungsindex  von  Milieu  und  Virus  vereitelt.  Ferner  kam 
man  nach  den  Ausführungen  Doerrs  als  sehr  unwahrscheinlich  d 
Existenz  belebter  Zellen  von  der  Größe  submikroskopischer  kolloidaK 
Teilchen  annehmen;  denn  dagegen  sprechen  vor  allem  die  bereits  er 
wähnten  Filtrationsversuche,  nach  welchen  dichtere  Kerzen,  z.  h 
Kitasatofilter,  auch  die  sonst  regelmäßig  filtrierenden  Vira  zurücK 
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halten  Schließlich  bieten  auch  die  Untersuchungen  Zsigmondys  über 
die  mikroskopische  Beschaffenheit  der  Kolloide  keine  Stütze  für  die 
Innalime  „invisibler"  Vira.  Denn  „nachdem  die  Grenze  der  Sicht- 
bai-keit  kolloidaler  Teüchen  1  ist,  ist  es  unwahrscheinlich,  daß  so 
kleine  Lebewesen  existieren  sollen,  welche  noch  kleiner  sind  als  meß- 
bare Kolloidmoleküle,  von  denen  sie  sich  ernähren"  (v.  Betegh). 

Dürfte  nach  diesen  Ausführungen  die  Lehre  von  den  „submikro- 
skopischen" Infektionserregern  nicht  aufrecht  zu  erhalten  sein,  so  kann 
der  Grund  der  Unsichtbai-keit  zahlreicher  filtrierbarer  Vira  auch  nicht 
in  ihrer  enormen  Winzigkeit  gesucht  werden,  sondern  offenbar  bloß 
in  bisher  nicht  überwundenen  technischen  Schwierigkeiten  ihres  mikro- 
skopischen Nachweises  liegen. 

Bekanntlich  ist  auch  durch  die  Berechnungen  Abbes  wahrschein- 
lich gemacht  worden,  daß  Körperchen,  die  nur  ^/^q — ^/^mal  kleiner 
wären  als  die  bisher  kleinsten  Mikroben,  die  Influenzabacillen,  auch 
für  unsere  besten  Mikroskope  unter  der  Grenze  des  Sichtbaren  liegen 
würden.  Die  bisher  bei  zahlreichen  filtrierbaren  Infektionserregern 
mikroskopisch  nachgewiesenen  „Elementarkörperchen"  haben  aber  einen 
Durchmesser  von  ca.  0,2 — 0,25  p.  und  fallen  daher  nie  unterhalb  der 
Grenze  mikroskopischer  Wahrnehmungsfähigkeit.  Infektionserreger 
von  noch  geringeren  Durchmessern  würden  der  mikroskopischen  Dar- 
stellung Schwierigkeiten  bereiten,  die  vielleicht  nur  durch  Anwendung 
besonders  geeigneter  Methoden  überwunden  werden  könnten.  Er- 
wähnt sei  auch,  daß  weder  die  Mikrophotographie  im  kurzwelligen 
(ultravioletten)  Licht  nach  Köhler,  noch  Untersuchungen  mit  dem 
Ultramikroskop  zu  neuen  Befunden  im  Studium  der  filtrierbaren  In- 
fektionserreger geführt  haben. 

Bei  der  zweifellos  korpuskularen  Beschaffenheit  der  filtrierbaren 
Erreger  war  es  von  Interesse  festzustellen,  ob  es  möglich  ist,  durch 
Sedimentieren  oder  Ausschleudern  die  Vira  von  den  sie  ent- 
haltenden Flüssigkeiten  zu  trennen,  v.  Prowazek  fand  in  Vaccine- 
studien,  daß  nach  langem  Stehen  (bis  7  Tage)  die  Keimzahl  der 
oberen  Flüssigkeitsschichten  eine  Verringerung  erfälirt  oder  daß  in 
letzteren  das  Virus  überhaupt  nicht  nachzuweisen  ist.  Er  bestätigte 
dadurch  eine  ältere  Angabe  Chauveaus,  der  Vaccinelymphe  und 
Wasser  übereinander  schichtete  und  dann  nach  einiger  Zeit,  bei 
absoluter  Ruhe,  in  der  oberen  Wassersäule  die  durch  Diffusion  über- 
getretenen Eiweißsubstanzen  und  Salze  nachweisen  konnte,  ohne  aber 
imstande  zu  sein,  mit  den  oberen  Schichten  Vaccinepusteln  zu  er- 


zeugen. 


Durch  langes  Zentrifugieren  in  Zentrifugen  mit  hohen  Um- 
arehungs^ahlen  wurden  beim  Lyssavirus  und  bei  der  Hühnerpest 
ii-riolge  erzielt  (Remlinger,  Barratt,  Landsteiner,  Russ)  und  ge- 
zeigt, daß  in  solchen  Versuchen  das  Virus  in  größerer  Menge  im 
ßodensatz  als  im  Serum  nachweisbar  ist  oder  selbst  vollständig  aus 
flen  oberen  Flüssigkeitsschichten  verschwindet  (Lyssa).  Bei  der  Maul- 
'^nü  Klauenseuche  und  beim  Virus  myxomatosum  der  Kaninchen 
löAXARELLi)  verliefen  die  Ausschleuderungsversuche  ergebnislos,  wäh- 
rena  bei  der  Leukämie  der  Hühner  die  Versuche  von  Ellermann  & 
öANG  wegen  der  kleinen  Anzahl  der  geimpften  Tiere  und  wegen  der 
geringen  (bloß  40  Proz.  betragenden)  Impf  ausbeute  keine  sicheren 
Schlüsse  gestatteten. 
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Ob  in  derartigen  Ausschleuderungsversuchen  das  Virus  den  korpusJ 
kulären  Elementen  des  Blutes  (bei  Hühnerpest)  bloß  anhaftet  odr-r 
auch  in  diese  eindringt,  konnte  Landsteiner  nicht  mit  Sicherhi . 
entscheiden. 

Naclidem,  wie  bekannt,  Ton,  aus  welchem  die  porösen  Filten 
zum  großen  Teil  bestehen,  im  hohen  Grad  Adsorptionserschein ungeni 
für  Kolloidteilchen  zeigt,  haben  Kraus,  v.  Eisler  &  Fukuhailw 
systematische  Adsorptionsversuche  mit  filtrierbaren  Infektions« 
erregen!  vorgenommen  und  gezeigt,  daß  Lyssa-,  Hühnerpest-  und 
Vaccinevirus  von  Kohle,  Kaolin  und  Aluminiumhydroxyd  adsorbiert 
werden  können.  Hingegen  konnte  mit  Hautstücken  und  Corneafrag.i 
menten,  die  v.  Prowazek  in  mit  Serum  entsprechend  verdünnter  • 
Vaccinelymphe  einbrachte,  keine  Adsorption  festgestellt  werden.  i 

Züchtungsversuche  sind  bisher  bei  filtrierbaren  Infektions 
erregern  verhältnismäßig  spärlich  vorgenommen  worden,  wenn  wii 
von  der  großen  Zahl  der  Mitteilungen  absehen,  in  welchen  bei  fast- 
jedem  filtrierbaren  Virus  über  bakterielle  Befunde  —  meist  harmlo 
Saprophyten  oder  sogenannte  „Sekundärinfektionen"  bei  filtrit. 
baren  Virusarten  (siehe  diesen  Abschnitt)  beziehungsweise  in  Syin 
biose  mit  letzteren  vorkommende  pathogene  Keime  —  berichtei 
wurde.  jj. 

Die  bisher  vorliegenden  Untersuchungen  über  die  Möglichkeit  der  Reinzüch-Jj 
tung  einzelner  filtrierbaren  Vira  machen  es  wahrscheinlich,  daß,  unter  Einhalt^i T 
bestimmter  Kautelen,  Verwendung  bakterienfreier  Filtrate  und  passender,  für  du 
betreffenden  Zweck  eigens  konstruierter  Nährböden,  die  Zahl  der  züchtbarei 
filtrierbaren    Erreger   eine   Bereicherung   erfahren   wird.     Die    Schwierigkeitci  ' 
ihrer  Reinzüchtung  lassen  sich  am  besten  beim  Peripneumonievirus  und,  wi' 
RoüX  nachgewiesen  hat,  bei  den  filtrierenden  Wasservibrionen  ersehen,  iadeii 
beispielsweise  letztere  nur  an  bestimmten,  optimale  Ernährungsbedingungen  dai- 
bietenden  Anteilen  des  künstlichen  Müieus  zur  Entwickelung  und  Vermehruii! 
gelangten. 

Zweifellos    gelungen   ist   die  Reinzüchtung  des  Peripneumonieviru 
(NocARD  &  Roux),  siehe  diesen  Abschnitt.    Ueber  den  morphologisch-raikn 
skopischen  Aspekt  der  Reinkultur  gehen  die  Ansichten  auseinander,  indem  BoRi 
kurze  spirillenartige  Gebilde  beschreibt,  während  Borrel,  in  gemeinsamen  Untti 
suchungen  mit  Dujardin-Beäumetz,  Jeantet  &  Jouan  sehr  pleomorphe,  ein 
fache   und   verzweigte   Formen   sowie   asteroide  Gebilde   fand  („Asterococ( 
mycoides"). 

Bei  der  Geflügeldiphtherie  ist  es  Bürdet  durch  ein  geistreiches  Vcr 
fahren  gelungen,  eine  Reinkultur  des  Virus,  in  Form  kleinster  Körperchen,  au 
seinem  für  die  Züchtung  des  Keuchhustenbaicllus  angegebenen  Nährboden 
erzielen.  Sollte  die  von  Uhlenhüth,  Lipschütz,  Carnwath  etc.  akzeptiert i 
von  Bürdet  &  Fally  jedoch  abgelehnte  Identität  des  Geflügeldiphtherie-  mi 
dem  Geflügelpockenvirus  zu  Recht  bestehen,  so  könnte  man  auch  letzteres  zu  dci 
züchtbar eu  Infektionserregern  rechnen. 

Ueber   das   Hühnerpestvirus   berichtete   Marchüux,   auf  einem  bc 
sonderen  Nährboden  (Röhrchen  von  20  mm  Durchmesser,  in  denen  eine  10  cm  hon 
Säule  von  2  Proz.  Glykose  und  1  Proz.  Pepton  enthaltendem  Agar  mit  10  c>  '. 
defibriniertem  Blut  überschichtet  wird)  Wachstum  in  10  Generationen  beobaeli 
zu  haben.    V2  ccm  der  3  Tage  bei  37°  gewachsenen  zehnten  Passage  tötete  < 
Huhn  in  2  Tagen.    Landsteiner  &  Berliner  fanden,  in  Ueberprüfung  c 
Angaben  Marchüux',  daß  durch  neun  Generationen  das  Virus  keine  wcscnrlicn 
Abschwächung  seiner  Wirksamkeit  erlitten  hatte;  die  neunte  Kultur  zeigte  dm 
selben  durch  Verdünnung  gemessenen  Virulenzgrad,  wie  das  Ausgangsmaten 
Nachdem  bei  jeder  Kulturübertragung  eine  Verdünnung  des  Materials  etwa  ;i 
das  200-facho  stattgefunden  hatte,  müssen  die  Untersuchungen  von  Landstki>' 
&  Berliner  als  Bestätigung  der  Angaben  Marchüux'  gelten.  Für  dieses  Kult' ^ 
verfahren  dürfte  die  Gegenwart  intakter  Blutzellen  des  Huhnes  notwendig  sc 
da  bei  Zusatz  von  Kaninchenblut  oder  Ascites  oder  Hühnerserum  und  fem 
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aeh  Schädigung  der  Hühnerblutkörperchen  durch  verschiedene  Eingriffe  die 
Kultur  mißlang  (Landsteiner  &  Berliner). 

Züchtungsversuche  des  Poliomyelitisvirus  sind  von  Flexner  &  Le- 
wis und  Levaditi  vorgenommen  worden.  In  mit  bakterienfreien  Filtraten  von 
Polionivelitisvirus  beschickten  Nährböden  (Kaninchen-  oder  Affenserumbouillon) 
beobachteten  die  Autoren  das  Auftreten  von  Trübungen,  und  Levaditi  fand  bei 
ihrer  mikroskopischen  Untersuchung  zahlreiche,  kleinste,  nach  Löfeler  und 
GiEMSA  färbbare,  rundliche,  in  Diploformen  und  in  Haufen  liegende  Körperchen, 
Diesen  Angaben  stehen  jedoch  die  Untersuchungen  von  Lentz  &  Huntemüller 
entgegen,  nach  denen  die  Trübungen  aus  Eiweiß-  und  Lipoidfällungen  bestehen, 
sich  nicht  weiter  züchten  lassen  und  avii-ulent  sind.  In  jüngster  Zeit  berichten 
Flexner  &  NoGUCHi  (Journ.  of  Amer.  med.  assoc,  1913)  Wachstum  des  Polio- 
nivelitisvirus auf  dem  von  Noguchi  für  die  Züchtung  der  Spirochaeta  pallida 
an''e''ebeneu  Nährboden  beobachtet  zu  haben.  Es  gelangten  Kolonien  zur  Ent- 
wiä:elung,  die  sich  aus  0,15 — 0,3  )a.  großen,  nach  Giemsa  färbbaren,  in  Haufen 
und  Ketten  angeordneten  Körperchen  zusammensetzten.  Die  Kulturen  gelangen 
sowohl  mit  menschlichem  als  auch  mit  Affenvirus  und  selbst  mit  Filtraten. 
Affen  konnten  mit  der  3.  und  5.  Generation  der  Kultur  in  charakteristischer 
Weise  infiziert  werden.  Auch  beim  Molluscum  contagiosum  gelang  es 
vor  kurzem  Leber  die  von  Lipschütz  gefundenen  Elementarkörperchen 
(Strongyloplasmen)  in  menschlichem  Serum  unter  anaeroben  Verhältnissen  bis 
zur  10.  Generation  zu  züchten,  so  daß  sie  mit  Recht  als  ätiologisches  Moment 
angesprochen  werden  können. 

Die  Reinzüchtung  des  Vaccine  virus  war  von  jeher  Gegenstand  zahl- 
reicher, jedoch  ergebnisloser  Untersuchungen  gewesen.  Erwähnt  seien  bloß 
eiuige  aus  der  letzten  Zeit  stammende  Angaben  über  angeblich  gelungene  Kul- 
tivierung. Pröscher  berichtete  in  einer  vorläufigen  Mitteilung  über  makro- 
skopisch wahrnehmbare,  eigenartige,  grauweiße,  schmierige  Beläge  auf  einem 
nicht  näher  angegebenen  Nährboden;  die  Beläge  sollen  Umwandlungsprodukte 
des  Nährsubstrates  durch  das  unsichtbar  wacnsende  Vaccinevirus  darstellen. 
Licheri  will  Vermehrung  des  Vaccinevirus  in  Hefennukleine  enthaltenden  Nähr- 
böden beobachtet  haben  und  Casagrandi  fand  beim  Versetzen  von  Vaccine- 
filtraten  mit  sterilen  Leukocyten  das  Vorhandensein  von  nach  Giemsa  blau  sich 
färbenden  Vaccineelementarkörperchen  innerhalb  der  Leukocyten;  mit  letzteren 
konnte  er  bei  Kaninchen  typische  Keratitis  mit  GuARNiERischen  Körperchen 
erzeugen.  — 

Der  Nachweis  sa^rophytärer  filtrierbarer  Keime  kann  bloß  durch 
die  Kultur  erfolgen,  iloux  mid  später  Borrel  haben  anläßlich  ihrer  Fil- 
tratiousversuche  über  das  Peripneumonie-  und  Schafpockenvirus  filtrierbare 
Wasservibrionen  in  dem  zur  Verdünnung  benützteu  Leitungswasser  auffinden 
können,  indem  sie  die  scheinbar  sterUen  Filtrate  für  einige  Zeit  in  den  Thermo- 
staten brachten.  In  einigen  Fällen  erwies  es  sich  von  Vorteil,  vorsichtig  die 
Filtrate  mit  NährbouUlon  zu  überschichten,  um  an  der  Grenzfläche  beider 
Flüssigkeitssäulen  —  offenbar  an  den  durch  langsame  Düfusion  des  Nährsub- 
strates optimale  Wachstumsbedingungen  darbietenden  Stellen  —  Wachstum  zu 
erzielen  (Kultur  durch  Ueberschichtung  oder  Diffusion  —  Roux) ;  in  anderen 
Fallen  wurde  von  Roux  empfohlen,  die  Fütrate  selbst  ohne  Zusatz  eines  Nähr- 
mediums aufzuheben  und  nach  einigen  Tagen  auf  eingetretene  Trübung  zu  unter- 
suchen, nachdem  _  es  sich  gezeigt  hatte,  daß  die  filtrierenden  Wasservibrionen 
nur  m  sehr  wenig  eiweißreichen  Medien  auszukeimen  pflegen.  Bemerkenswert 
ist  ferner  der  gelungene  kulturelle  Nachweis  eines  sehr  schlanken  filtrierenden 
mtozoons,  Micromonas  Mesnili  (Borrel),  welches  durch  Chamberland 
^*  fntriert  wurde,  und  die  Züchtung  des  von  Erwin  v.  Esmärch  gefundenen 
rif^k  i"^""  parvum,  das  Berkefeldfilter  und  in  einigen  Versuchen  auch 
v^aamberlandkerzen  passierte;  beide  Mikroben  stellen  harmlose  Saprophyten  dar. 

Die  filtrierbaren  Vira  sind  obligate  Parasiten,  denn  sie 
Können  sich,  vom  Organismus  losgetrennt,  in  der  Außenwelt  (Luft, 
l^rae  etc.)  nicht  weiter  vermehren;  infolge  ihrer  Tenazität  sind  sie 
.jeaocli  imstande,  mit  den  infektiösen  Substraten  (Harn,  Darment- 
eerungen  etc.),  nach  außen  gelangend,  längere  Zeit  latent  zu  bleiben 
fip  ^P^t^^r  wieder  Infektionen  zu  vermitteln.  Cano  hat  versucht, 
skL-  0^  "icht  aucli  filtrierbare,  ultramikro- 

^•iopischo  Mikroben  in  der  Außenwelt  sich  nachweisen  lassen  und  ist 
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dabei  zu  vollkommen  negativen  Resultaten  gelangt.  Aehnliche  Versur  ! 
hatte  bereits  v.  Esmarch  ausgeführt  und  —  bis  auf  das  harmlos 
Spirillum  parvum  —  ausschließlich  negative  Ergebnisse  erzielt  un.| 
mit  diesen  Erfahrungen  stimmen  auch  die  Untersuchungen  von  Mo 
LISCH  überein. 

Entsprechend  dem  obligat-parasitären  Charakter  der  filtrierbai- 
Virusarten  stellt  in  der  Regel  der  infizierte  menschliche  oder  u 
rische  Organismus  die  wesentlichste  Infektionsquelle  dar  uml 
nur  bei  durch  besondere  Tenazität  ausgezeichneten  Erregern  könnr 
sich  audh  mittelbare  Infektionsmöglichkeiten  ergeben.  Im  erster^ 
Fall  ist  inniges  Zusammenleben  für  die  Vermittlung  der  Infektion  L 
günstigend  (Schafpocke,  Variola  etc.),  in  letzterem  kann  das  Viru 
namentlich  wenn  es  Haut  oder  Schleimhäute  befallen  hat,  direkt  ja 
die  Außenwelt  gelangen  (bei  den  akuten  Exanthemen)  oder  mit  den 
Se-   oder  Exkreten   ausgeschieden  werden  (Hühnerpest,   perniziöse  i 
Anämie  der  Pferde  etc.);  es  kann  dann  den  Nahrungsmitteln  oder  demj 
Tränkwasser  beigemengt  oder  im  Kot  oder  Staub  längere  Zeit  kon-.j 
serviert  werden,  um  später  in  den  disponierten  Organismus  gelangend,;! 
Infektion  zu  vermitteln.    Dabei  ist  hervorzuheben,  daß  in  solchen! 
Fällen  auch  die  Luft  eine  Rolle  als  Infektionsträger  gewinnen  kann,.) 
indem  sie  sowohl  eine  Tröpfcheninfektion   (Schweinepest  — ' 
Uhlenhuth,   walirscheinlich  auch  bei  der  Peripneumonie  etc.)  als  ] 
auch  eine  Stäub cheninfektion  durch  Inhalation  bedingen  kann;, 
z.  B.  bei  der  Schafpocke,  bei  der  nach  den  Versuchen  Nocards  die 
Verfütterung  sich  als  unwirksam  erwies,  hingegen  die  tracheale  In-J, 
halation  des  zerstäubten  Virus  krankmachend  wirkte.  1 

Schließlich  sind  als  wichtige  Infektionsquellen  bei  einer  Reihol 
filtrierbarer  Vira  Insekten  als  Z  wisch  en  wir  te  zu  bezeichnen,  durch 
deren  Stechakt  die  natürliche  Infektion  vermittelt  wird.  Indem  wir 
bezüglich  einzelner  den  Stechakt  oder  weitere  Vorbedingungen  dci 
Infektion  betreffenden  Details  auf  die  Kapitel  ,,Pappatacifieber"  und 
,, Gelbfieber"    dieses  Handbuches   verweisen,    lassen  wir  hier  eine . 
tabellarische  Zusammenstellung    der    in  Zwischenwirten    sich  fort- 1 
pflanzenden  filtrierbaren  Infektionserreger  folgen,  die  eine  Ergänzung.] 
der  von  Gotschlich  in  diesem  Handbuch  bereits  angeführten  Ueber-  \ 
sieht  darstellt:  i 

1.  Gelbfieber  —  Stegomya  fasciata. 

2.  Pappatacifieber  —  Phlebotomus  pappatacii  (Doerr). 

3.  Denguefieber  —  Culex  fatigans  (Ashburn  &  Craig). 

4.  Pferdesterbe  —  Stegomya  und  Anopheles  (Pitchford). 

5.  Flecktyphus  —  Pediculus  vestimentorum  (Nicolle). 

6.  „Spotted  fever"  —  Dermacentor  occidentalis  (Ricketts). 

7.  Japanisches  Flußfieber  (Tsutsugamushikrankheit  —  Larven  von 
Trombidien  (Acarinen)  (Ashburn  &  Craig). 

8.  Heart-water  der  Schafe  —  Amblyomma  hebroeum. 

9.  Katarrhalfieber  der  Schafe  —  Culex  (?), 

Die  Virulenz  der  filtrierbaren  Infektionserreger  ist  meist 
außerordentlich    gi^oß   (und   dürfte   zum   Teil   wohl   auch   auf  die 
enorme,  im  pathologischen  Substrat  enthaltene  Virusmenge  zurück 
zuführen  sein.   Das  Vaccinevirus  ist  in  mehr  als  1000-facher  o' 
dünnung  aktiv,  bei  der  Taubenpocke  erweist  sich  eine  2000-facli 
Verdünnung  einer  leicht  getrübten  Emulsion  noch  virulent  (Burnet 
das  Virus  der  Maul-  und  Klauenseuche  ist  in  der  Verdünnung  liöOU» 
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infektiös  (Löffler);  bei  der  Agalaktia  contagiosa  genügte  nach  Celli 
,t  DE  Blasi  in  einzelnen  Pällen  bloßes  Bestreichen  der  Brustwarze 
niit  der  virushaltigen  Milch,  um  Infektion  zu  vermitteln;  ebenso  bei 
der  Tabakmosaikkrankheit  bloßes  Berühren  (Hunger)  oder  Auf- 
träufeln (IwANOwsKi)  etc.,  bei  der  Hühnerpest  (Kleine  &  Möllers) 
und  beim  Virus  myxomatosum  (Sanarelli)  bloßes  Einträufeln  in  den 
Conjunctivalsack  etc.  Am  meisten  überrascht  die  von  Mag- 
GioRA  &  Valenti  ermittelte  ungeJieure  Verdünnung  (4  ccm  einer  Ver- 
dünnung 1:125000000)  des  noch  infektiösen  Hühnerpestvirus. 

Dieser  bedeutenden  Virulenz  vieler  filtrierbaren  Vira  ist  die 
^anz  hervorragende  Disposition  bestimmter  Tiere  oder  Tierrassen 
Für  die  Infektion  gegenüberzustellen,  bei  der  ein  oder  ganz  wenige 
Keime  ausreichend  sein  dürften,  um  die  spezifische  Krankheit  öder 
selbst  tödlich  verlaufende  Infektion  herbeizuführen.  Die  Disposition 
zeigt  jedoch  Schwankungen  und  ist  nicht  nur  vom  Alter  der  Tiere 
abhängig  (so  sind  z.  B.  junge.  Gänse  für  das  Geflügelvirus  empfäng- 
licher als  alte),  sondern  zeigt  Differenzen  von  Tier  zu  Tier,  selbst 
innerhalb  derselben  Tiergattung.  Auch  in  experimentellen  Unter- 
suchungen kann  daher  die  Impfausbeute  sehr  verschieden  ausfallen, 
z.  B.  bloß  40  Proz.  bei  der  Hühnerleukämie  (Ellermann  &  Bang) 
gegen  100  Proz.  bei  der  Hühnerpest. 

Ini  auffallenden  Mißverhältnis  zur  enormen  Infektiosität  der 
meisten  filtrierbaren  Infektionserreger  schwankt  ihre  Kontagiosi- 
tät  innerhalb  sehr  weiter  Grenzen,  ja  kann  selbst  eine  Reduktion  auf 
ein  Minimum  erfahren.  Dieses  eigentümliche  Verhalten  findet  seine 
Begründung  in  verschiedenen  Momenten,  Zunächst  ist  es  klar,  daß 
bei  den  durch  ausschließliche  Vermittelung  stechender  Insekten  be- 
dingten Infektionen  (Gelbfieber,  Pappatacifieber,  Denguefieber  etc.) 
die  direkte  Ansteckungsfähigkeit,  wie  bei  der  Malaria,  stets  Null  ist. 
Ferner  wird  die  Gefalir  der  unmittelbaren  Uebertragung  des  Virus 
bei  all  den  Affektionen,  die  ohne  Veränderung  der  Haut  und  Schleim- 
häute und  ohne  Virusausscheidung  durch  Se-  und  Exkrete  einhergehen, 
sehr  gering  sein  (z.  B.  geringe  Kontagiosität  der  Hühnerleukämie, 
im  Gegensatz  zur  Schafpocke,  Variola,  Scarlatina  etc.).  Die 
Kontagiosität  kann  des  weiteren  auch  durch  den  Umstand  be- 
einflußt werden,  daß,  wie  weiter  unten  noch  ausgeführt  werden 
soll,  für  die  Infektion  mit  filtrierbaren  Infektionserregern  in 
zahlreichen  Fällen  ganz  bestimmte  Eintrittspforten  des  Virus 
von  ausschlaggebender  Bedeutung  sind.  In  dieser  Hinsicht  sind  die 
experimentellen  Untersuchungen  von  Löffler  &  Frosch  über  das 
virus  der  Maul-  und  Klauenseuche  lehrreich  und  geeignet,  einen 
Rückschluß  auf  die  bei  der  spontanen  Infektion  in  Betracht  kommen- 
den Momente  zu  gestatten.  Dieses  Virus  haftet  sehr  schwer  bei 
kutaner  oder  subkutaner  Impfung,  geht  jedoch  sicher  nach  intra- 
venöser Applikation  an  und  nach  subkutaner  Impfung  nur  dann, 
wenn  es  zur  Eröffnung  von  Blutgefäßen  gekommen  ist;  hier  ist 
also  inniger  Kontalct  des  Virus  mit  dem  Blut  Vorbedingung  für  seine 
Uebertragung. 

Schließlich  darf  nicht  unerwähnt  bleiben,  daß  in  vielen  Fällen 
]  Gründe  für  die  manchmal  zeitweise  fehlende  Kontagiosität  ein- 
zelner filtrierbarer  Infektionserreger  noch  wenig  oder  gar  nicht  er- 
lorscht  worden  sind.  Hühnerpest  und  Geflügelpockc,  die  von  Zeit  zu 
ani-  l^.  ?^o^eren  Epi-  und  Endemien  auftreten  und  große  Verwüstungen 
dnricnten,  zeigen  oft  fast  fehlende  Kontagiosität.   Burnet  und  Lip- 
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SCHÜTZ  konnten  in  mouatelangen  Versuchen,  bei  in  demselben  Käfi- 
unter  gleichen  Ernährungsbedingungen  gehaltenen  kranken  und  gl 
Sunden  Tauben  fast  kein  einziges  Mal  eine  Stallinfektion  nachweisen 
Auf  Grund  ähnlicher  Versuche  behauptet  Marchoux:  „la  peste  aviaii  / 
n'est  pas  une  maladie  contagieuse",  wobei  allerdings  die  Möglichkeii 
der  Infektion  durch  Vermittelung  unbekannter  Zwischenwirte  niclii 
ganz  ausgeschlossen  werden  kann;  nach  Centanni  soll  die  Hühner-  i 
pest  durch  Insekten  (Läuse)  nicht  übertragen  werden,  während  bc  ' 
der  Hühnerpocke  die  Uebertragung  durch  Stomoxys  (Schuberg  <x 
Kuhn)  gelungen  ist.  1 

Die  filtrierbaren  Infektionserreger  besitzen,  wie  bereits  erwähnt,  Ji 
in  der  Regel  bestimmte  Eintrittspforten,  die  für  das  Zustande' 
kommen  der  spontanen  Infektion  von  großer  Bedeutung  sind.  Dabei 
ist  jedoch  zu  bemerken,  daß  manche  Vira  (z.  B.  Variola)  auch  gleich- 
zeitig mehrere  Infektionspforten  benützen  können  und  ferner,  daß 
wir  bei  vielen  filtrierbaren  Infektionserregern  über  den  Infektionsort 
und  -modus  noch  gar  nicht  oder  sehr  ungenau  unterrichtet  sind. 

Die  unverletzte  Haut  setzt  dem  Eindringen  "Widerstand  ent- 
gegen, jedoch  genügen  schon  Epithelabschürfungen,  um  Haftung  des  • 
Molluscum-  und  Warzenvirus  zu  ermöglichen ;  Bißwunden  vermitteln  \ 
die  Infektion  mit  Lyssavirus,  Ritzen  der  Haut  mit  einer  mit  Hühner-  - 
pest  infizierten  Nadel  ruft  beim  Huhn  sichere  Infektion  hervor,  , 
ebenso  werden  Gelbfieber,  Pappatacifieber,  Denguefieber  durch  den  i 
Stecliakt  übertragen,  das  Virus  myxomatosum  haftet  bereits  auf  der  r 
epilierten  Haut  der  Kaninchen  etc. 

Die  vollkommen  unverletzte  Conjunctiva  erwies  sich  für  die 
Infektion  mit  dem  Virus  der  Hühnerpest  (Kleine  &  Möllers),  der 
Lyssa  und  mit  dem  Virus  myxomatosum  (Sanarelli)  empfänglich,  und 
zwar  genügte  bloßes  Einträufeln  der  Virusemulsion.  Möglicherweise 
erfolgt  in  solchen  Eällen  die  Infektion  von  der  Nasenschleim- 
haut, in  welche  das  Virus  aus  der  Conjunctiva  durch  den  Tränen- 
nasenkanal  gelangt  (Kleine  &  Möllers). 

Auf  der  Kaninchen-  und  Tauben  Cornea  kommt  es  bloß  zur  ört- 
lichen Haftung  des  Virus  der  Vaccine  und  der  Geflügelpocke,  hin- 
gegen erfolgt  nach  R.  Kraus  nach  cornealer  Impfung  beim  Kaninchen 
tödliche  Infektion  mit  Lyssa  (sowohl  Virus  fixe  als  Straßenvirus), 
wobei  offenbar  der  Nervenreichtum  der  Hornhaut  eine  Rolle  spielt. 

Das  Virus  der  Poliomyelitis  konnte  von  Flexner  &  Lewis  auf 
die  Nasenschleimhaut  bei  Affen  übertragen  werden  und  dürfte 
vielleicht  letztere  oder,  nach  einer  Beobachtung  Landsteiners,  die 
Tonsillen  und  Pharynx  Eintrittspforten  dieses  Virus  darstellen,  ebenso 
kommt  nach  den  experimentellen  Untersuchungen  von  Landsteixer 
&  Levaditi,  Grünbaum,  Bernhardt  die  Mundhöhle  (Tonsillen)  für  die  j 
Scharlacliinfektion  in  Betracht.  |j 

Per  OS  erfolgt  die  Infektion  auch  bei  Schweinepest  und  Maul-  |!| 
und  Klauensuche.  Ob  dem  Darmkanal  für  das  Eindringen  filtrierbarer 
Infektionserreger  Bedeutung  beizulegen  ist,  ist  noch  nicht  genügeml 
Aufmerksamkeit  geschenkt  worden;  für  die  Möglichkeit  dieser  Ein- 
trittspforte sprechen  Burnets  Fütterungsversuche  mit  dem  Virus  der 
Geflügelpocke,  wobei  es,  mit  Umgehen  der  kutanen  Impfung,  gelaug, 
das  typische  Krankheitsbild  zu  erzeugen. 

Bemerkenswert  ist  die  durch  Inhalation  stattfindende  spon- 
tane Infektion  bei  der  Schafpocke,  wahrscheinlich  auch  bei  Schar- 
lach und  bei  der  Peripneumonie  der  Rinder,  sowie  die  bereits  er- 
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wähnten  Infektionsversuche  durch  tracheale  Inhalation  bei  der  Schaf- 
bocke (Nocard).  Bei  der  Variola  erfolgt  die  Infektion  sowohl  durch 
Berührung  mit  Material  aus  Variolapusteln,  wobei  nach  den  Unter- 
suchungen Ternis  auch  Fliegen  das  Virus  übertragen  können,  als 
auch  durch  Inhalation,  bei  welcher  die  Infektionserreger  selbst  auf 
mehrere  Meter  durch  den  "Wind  verschleppt  werden  können  (Biden- 
KAMP  &  Klaumann). 

Schließlich  sei  erwähnt,  daß  gesunde  Hunde  von  künstlich  mit 
dem  Virus  der  Hundestaupe  infizierten  Tieren  durch  den  Coitus 
angesteckt  werden  können  (Hutyra  &  Marek). 

Eine  intrauterine  Uebertragung  des  Virus  ist  bei  der  Variola, 
bei  der  Schafpocke,  bei  der  Maul-  und  Klauenseuche  und  Geflügel- 
pocke  bekannt  geworden.  Beim  menschlichen  Embryo  sind  Pocken 
nach  CuRSCHMANN  im  fünften,  nacli  Jobart  selbst  im  dritten  Monat 
festgestellt  worden  und  v.  Prowazek  &  Beaurepaire  konnten  durch 
Impfung  mit  dem  Leberextrakt  eines  Fötus  einer  an  Variola  ge- 
storbenen Frau  GuARNiERische  Körper  in  der  Kaninchencornea  er- 
zeugen. In  FäUen,  in  denen  der  Fötus  Variola  aufwies,  die  Mutter 
aber  gesund  geblieben  war,  müßte  man  annehmen,  daß  die  Mutter 
immun  und  bloß  Parasitenträger  gewesen  sei. 

Bei  Maul-  und  Klauenseuche  kann  nach  Möbius  das  Virus  auf 
die  Frucht  übergehen,  die  dann  mit  den  Erscheinungen  der  Krank- 
heit zur  Welt  kommt. 

Aehnliche  Verhältnisse  liegen  ferner  bei  der  Schafpocke  vor, 
bei  welcher  die  Lämmer  kranker  Muttertiere  die  Erscheinungen  des 
Pockenexanthems  darbieten  können,  und  einige  Versuche  Sieberts 
lehren  auch  die  materne  Virusübertragung  für  die  Geflügelpocke. 

Die  Inkubation  zeigt  bedeutende  Schwankungen,  entsprechend 
den  weitgehenden  biologischen  Differenzen  der  filtrierbaren  Infek- 
tionserreger. Letztere  vermehren  sich  ungemein  rasch  im  befallenen 
Organismus,  derart,  daß  beispielsweise  bei  der  Amselseptikämie,  beim 
Virus  myxomatosum  oder  bei  der  Hühnerpest  etc.  schon  in  einigen 
Tagen  die  Generalisierung  des  Virus  im  Blut  und  in  den  Organen 
nachgewiesen  werden  kann.  Bei  der  Hühnerpest  konnte  v.  Prowazek 
bereits  am  zweiten  Tag  nach  der  Infektion  mit  Eiinhalt  infizieren. 
Beim  Molluscum  contagiosum,  bei  den  "Warzen  vergehen  jedoch 
mehrere  "Wochen  oder  selbst  viele  Monate,  bis  die  ersten  sichtbaren 
Gewebsveränderungen  auftreten,  bei  der  Lyssa  ist  die  lange  Inku- 
bationsdauer durch  den  weiten  "Weg  bedingt,  den  das  Virus  vom  Orte 
der  Verletzung  bis  zum  Zentralnervensystem  zurücklegt  usw. 

Bloß  wenige  filtrierbare  Infektionserreger  bedingen  lokali- 
sierte Reaktionen  (Molluscum  contagiosum,  Verrucae,  Trachom);  in 
der  Regel  erfolgt  eine  Generalisierung  des  filtrierbaren  Virus 
im  Organismus  auf  dem  "Wege  der  Blutgefäße,  das  Lyssavirus  zeigt 
w  biologisch  besonders  bemerkenswerte  "Wanderung  auf  dem 

Weg  der  Nerven  (Babes,  Vestea,  Zagari)  und  das  Poliomyelitisvirus 
jaJit  sich  ebenfalls  auf  diesem  "Weg  dem  Zentralnervensystem  zuführen 

IbANDSTEINER  &  LeVADITI,  FlEXNER  &  LeWIS,   LeiNER   &  "WiESNEr). 

Je  nach  der  Art  ihrer  Generalisierung  lassen  sich  die  filtrierbaren 
intektionserreger  in  zwei  große  Gruppen  einreihen:  die  erste  um- 
lirii  -^^^^^^tionserreger,  die  sich  sehr  rasch  im  Blut  und  in  fast  sämt- 
icnen  Organen  vermehren,  daselbst  stets  nachgewiesen  werden  können 
na  meist  das  Bild  schwerer  septischer  Erkrankungen  hervorrufen, 
aiese  Gruppe  rechnen  wir :  die  Vira  der  Geflügelpest  (beim  Huhn), 
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Rinderpest,  Schweinepest  (zeigt  auch  spezielle  Lokalisation  in  r] 
Conjunctiva  mit  chlani3^dozoenäJmlichen  Einschlüssen  —  Uhleniiu; 
&  Boing),  Amselseptikämie,  Pferdesterbe  etc.  Diese  Vira  können  au' 
im  zellfreien  Blutserum  (Pferdesterbe,  Virus  myxomatosum),  in  d*  i 
Milch  (Agalaktia  contagiosa),  im  Harn  und  in  den  Darmentleerungeji 
(perniziöse  Anämie  der  Pferde)  enthalten  sein. 

In  die  zweite  große  Gruppe  reihen  wir  Vira  ein,  die  zwar  ebenfall  s 
in  bestimmten  Zeitabschnitten  das  BlutgefäJsystem  durchseuchen,  al 
schon  nach  kurzer  Zeit  verschwinden  sie  aus  dem  Blutstrom  uiju 
werden  in  bestimmten  Organen  abgelagert,  in  denen  sie  sich  fast  au.-- 
schließlich  weiter  entwickeln  und  bloß  daselbst  das  Auftreten  krank 
hafter  Gewebsveränderungen  veranlassen.  Die  spezifischen  Avi-i 
di täten  zahlreicher  filtrierbarer  Vira    zu   ent wickelungsge- 
schichtlich bestimmten  Zellgruppen  und  Geweben  steilem 
eine  biologisch  sehr  bemerkenswerte  und  charakteristische  Eigen-i 
Schaft  vieler  filtrierbarer  Infektionserreger  dar,  die  bei  ihnen  imi 
höheren  Ausmaß,  als  etwa  bei  der  Anpassung  mancher  Mikroben: 
(Gonococcus  oder  Choleravibrio  etc.)  an  bestimmte  Gewebslokalisa- 
tionen,  ausgeprägt  ist. 

In  diesem  Komplex  von  Tatsachen  verdient  zunächst   die  Avidität  eintj 
Reihe  filtrierbarer  Infektionserreger  zum  Hautorgan  besondere  Betonung.  In- 
jiziert man  intravenös  Vaccinevirus  Kaninchen,  oder  Tauben  Geflügelpockenvirti- 
so  gelingt  es  nach  Calmette  &  Guerin,  v.  Prowazek  &  Yämämoto,  Burnj 
und  LiPSCHÜTZ  das  Auftreten  spezifischer  Krankheitsprodukte  auf  der  Haut  dir 
Tiere  zu  provozieren,  falls  an  den  betreffenden  Hautstellen  ein  geringer  Rei; 
ausgeübt  wird.    Prüft  man  in  diesem  Versuch  den  Virusgehalt  des  Blutes  unc 
der  Parenchymorgane,  so  läßt  sich  die  biologisch  interessante  Tatsache  feststellen 
daß  das  intravenös  eingebrachte  Virus  entweder  sehr  rasch  und  vollkommen  au; 
den  Organen  verschwindet,  um  in  der  Haut  deponiert  zu  werden,  oder  daß  e: 
zwar  in  größeren  oder  geringeren  Mengen  in  der  Leber,  Niere  etc.  nachgewiesei 
werden  kann,  daß  aber  diese  Organe  keine  für  die  betreffende  Affektion  charak 
teristische  pathologisch-anatomische  Veränderungen  zeigen.  Dieses  von  Lipschüi 
als    Dermotropismüs   der   Vira   bezeichnete  biologische  Phänomen  finde 
sich  auch  bei  der  Schafpocke  und  bei  der  Maul-  und  Klauenseuche.   Bei  erstere 
ist  das  Blut  nur  ausnahmsweise  virushaltig  (Nocard  &  Roux);  die  natürliche  In 
fektion  erfolgt  auf  dem  Inhalationswege,  das  Virus  gelangt  in  die  Lungen,  wir« 
aus  den  Alveolen  in  die  Blutbahn  und  von  hier  in  die  Haut  gebracht.   Bei  de 
Maul-  und  Klauenseuche  lehren  die  Untersuchungen  von  Löffler  &  Frosch 
daß  mit  dem  Auftreten  der  Blasen  das  Virus  aus  der  Blutbahn  verschwindet 
der  Infektionserreger  wird  in  der  Haut  und  in  den  Schleimhäuten,  zu  denen  e 
maximale  Avidität  besitzt,  deponiert. 

Die  dermotropen  Erreger  sind  in  der  Regel  echte  Zellparasiten,  „syrabio 
celluläre"  Vira  (v.  Prowazek)  (Vaccine,  Variola,  Schafpocke,  Geflügclpooke 
und  lösen  in  den  befallenen  Zellen,  nach  einer  kurzen  Latenzperiode,  das  Auf 
treten  charakteristischer  Reaktionsprodukte  aus  (GuARNiERische  Körper,  Borrel 
sehe  Einschlüsse  bei  der  Schafpocke,  BENDAsche  Körperchen  bei  der  Tauben 
pocke,  beim  Molluscum  contagiosum  plastinartige  Gebilde  im  Protoplasma  de 
Retezelleu  etc.). 

Worauf  diese  eigenartigen  Anpassungsverhältnisse  beim  Dermotropismu 
der  Vira  zurückzuführen  sind,  kann  derzeit  nicht  festgestellt  werden  :  vielleieh 
ist  die  Annahme  gestattet,  daß  bloß  im  Hautorgan  gewisse  für  die  Entwickelun 
dermotroper  Erreger  notwendige  Nährstoffe  enthalten  sind,  während  ihr  Nicht 
gedeihen  im  Blut  oder  bei  manchen  Virusarten  auch  m  den  Parenchymorgaii' 
darm  begründet  wäre,  daß  in  letzteren,  nach  der  EuRLlCHschcn  Ausdnickswei- 
„die  Bedingungen  der  Atrepsie  vorherrschend  sind"  (Lipschütz). 

Während  die  oben  angeführten  filtrierbaren  Infektionserreger  _  eine  spe7i 
fische  Avidität  zum  Hautorgan  besitzen,  weisen  andere  eine  vorwicn;cnde  !■ 
teiligung  des  Nervensystems  auf  (Lyssa,  Goflügelpest  [Gans],  Poliomyelii.^ 
Meerschweinchenlähme  etc.).  Für  die  Gcflügelpost  haben  Kleine  &  Moi-lek 
nachgewiesen,  daß  das  Virus  aus  dem  Körper  intramuskulär  mit  Hühtiorpestvin! 
infizierter  Gänse  auf  dem  Blutweg  ins  Zentralnervensystem  emwandert  /"^ 
nach  einigen  Tagen,  das  Blut  „plötzlich  und  vollständig"  avirulent  wird.  An' 
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das  Waiulcrn  des  Lyssa-  und  des  Poliomyelitis  virus,  nach  Verletzungen  oder  nach 
künstlicher  Infektion,  beispielsweise  in  den  Ischiadicus,  entlang  den  peripheren 
Nerven  zentripetalwärts  und  das  Hineingelangen  ins  Zentralnervensystem  Deruht 
offenbar  auf  einer  gesetzmäßigen,  spezifischen  Avidität  der  Erreger  zu  diesem 
Organ. 

Des  weiteren  kennen  wir  filtrierbare  Infektionserreger,  die  vornehmlich  eine 
Erkrankung  des  Blutes  und  der  blutbildenden  Organe  verursachen,  wobei  ent- 
weder eine  Alteration  der  roten  oder  der  weißen  Blutkörperchen  nachgewiesen 
werden  kann;  hierher  rechnen  wir  das  Virus  der  Hühnerleukämie  und  das  der 
perniziösen  Anämie  der  Pferde.  Schließlich  sei  auf  bestimmte  organotrope 
Eigenschaften  mancher  filtrierbarer  Vira  die  Aufmerksamkeit  gelenkt;  so  des 
Virus  myxomatosum  Sanärellis,  das  in  allen  seinen  Lokalisationen  in  der  Haut 
oder  in  den  Parenchymorganen  eine  schleimartige  Degeneration  des  Bindegewebes 
hervorruft,  oder  des  Virus  der  Pleuropneumonie  der  Rinder,  welches,  meist  un- 
abhängig von  der  Insertionsstelle  des  Erregers,  gesetzmäßig  in  bestimmten  Or- 
ganen seine  schädigenden  Wirkungen  entfaltet,  der  Agalaktia  contagiosa,  die  zum 
Auftreten  einer  polypösen  Mastitis  führt  etc. 

Je  nach  ihren  spezifischen  Aviditäten  zu  bestimmten  Geweben  oder  nach 
der  vorwiegenden  Beteiligung  der  befallenen  Organe,  lassen  sich  die  meisten  der 
besprochenen  Vira  übersichtlich  in  folgende  Tabelle  einreihen: 

1.  Einderpest 

2.  Pferdesterbe 

3.  Heart- water 

4.  Geflügelpest  (Huhn) 

5.  Amselseptikämie 

6.  Virus  myxomatosum  der  Kaninchen 

7.  Scharlach 

8.  Masern 

9.  Flecktyphus 

10.  Eocky  Mountain  fever 

11.  Gelbfieber 

12.  Pappätacifieber 

13.  Denguefieber 

14.  Meerschweinchenseuche  von  Petrie  &  O'Brien 

15.  Schweinepest  (auch  mit  spezieller  LokaUsation  in  der 
Conjunctiva  I) 

16.  Katarrhalf ieber  der  Schafe 

17.  Die  „Nairobi"-Schafkrankheit 
.18.  NovYs  filtrierbares  Virus  der  Patten 


A.  Akute  allgemeine  In- 
fektioiiskranklieiteu 


I.  Lokalisierte 
dermale  od 
theliale  V 


•te  epi-  fl.  M 
ier  epi- -(2.  V 
ira  bei  [3.  T] 


Molluscum  contagiosum 
'"errucae 
Trachom 


II.  Dermotrope  Vira 
bei  ^ 


B.  Mit  vorwiegender  Lo- 
kalisation  in  bestimm- 
ten Organen  und  Ge 
weben 


1.  Vaccine- Variola 

2.  Maul-  und  Klauenseuche 

3.  Geflügelpocke 

4.  Schafpocke 

5.  Stomatitis  bovis  papulosa 
specifica 

,6.  Alastrim 

1.  Lyssa 

2.  Poliomyelitis 

3.  Geflügelpest  (Gans] 

4.  Meerschweinchenlähme 

5.  Hundestaupe 

6.  Aujeszkysche  Ki-ankheit 

IV.  Hämotrope   Vira  |J-  der  Hühner 

■    •  '■  'i-  Perniziöse    Anämie  der 


in.  Neurotrope  Vira 
bei 


bei 


Pferde 


/l.  Peripneumonie 
V.  Organotrope  Vira      i^-galaktia  contagiosa 

bei  Virus  myxomatosum  der 

Kaninchen 
'4.  Parotitis  epidemica  (?) 
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B.  LiPSCHÜTZ, 


Von  großer  theoretischer  und  praktischer  Bedeutung  erweist  sich 
das  Phänomen  der  Mischinfektion,  der  sekundären  Baktcrien- 
invasion  in  den  mit  einem  filtrierbaren  Virus  bereits  infizierten  Or- 
ganismus. Bei  zahlreichen  Krankheiten  (Schweinepest,  Hühnc 
diphtherie,  Hühnerpest,  beim  Gelbfieber,  bei  der  Hundestaupe,  bt^ 
der  Meerschweincheuseptikämie  von  Petrie  &  O'Brien  etc.)  bt 
gegnet  man  unter  Umständen  mit  großer  Regelmäßigkeit  bakteriellen 
Beimengungen,  die  sich  in  Reinkultur  herauszüchten  lassen  und  im 
Tierexperiment  oft  virulent  erweisen. 

Von  diesen  sekundären  Bakterienwucherungen  muß  jedoch  zu 
nächst  eine  Reihe  parasitoiogischer  Befunde  abgetrennt  werden,  die 
namentlich  aus  älteren  Untersuchungen  herrühren  und  zweifellos  an' 
mangelhafte  Untersuchungstechnik  zurückzuführen  sind;  des  weitertj. 
sei  an  dieser  Stelle  nochmals  die  Aufmerksamkeit  auf  einige  in  deii 
letzten  Jahren  veröffentlichte  Befunde  über  das  Vorkommen  proto- 
zoenähnlicher Gebilde  bei  einigen  filtrierbaren  Vira  gelenkt  (Gelb- 
fieber —  Seidelin,  Piecktyphus  —  Gotschlich,  Krompecher), 
deren  Deutung  nach  V.  Schilling  bereits  früher  erwähnt  \vurde. 

Die  Bedeutung  der  Sekundärinfektionen,  die  mit  der  Entdeckung 
der  Piltrierbarkeit  zahlreicher  Vira  eine  starke  Erschütterung  er- 
litten hatten,  scheint  durch  Beobachtungen  der  letzten  Zeit  auf  das 
richtige  Maß  gebracht  worden  zu  sein.  In  früheren  Jahren  wurden 
des  öfteren  die  in  Reinkulturen  gewonnenen  Bakterienansiedlungen, 
mit  denen  sich  in  zahlreichen  Pällen,  selbst  mit  späteren  Generationen 
der  Reinkultur,  das  typische  Krankheitsbild  erzeugen  ließ,  als  Er- 
reger der  betreffenden  Krankheiten  bezeichnet  (B.  suipestifer  bei 
der  Schweinepest,  Bac.  diphtheriae  columbarum  [Löffler], 
und  die  Befunde  von  Reiner  Müller,  Hauser  u.  a.  bei  der  Ge- 
flügeldiphtherie, die  bei  der  Hühnerpest  von  Maggiora  &  Valenti 
herausgezüchteten  Mikroben,  derBac.  icteroides  [Sanarelli]  beim 
Gelbfieber,  bei  der  Hundestaupe  die  von  LiGNiiiRES  beschriebene 
Pasteurella  etc.).  In  all  diesen  Pällen  wurden  zweifellos,  bei  der 
Portzüchtung  in  Generationen,  auch  geringste  Mengen  des  spezi- 
fischen filtrierbaren  Virus  mit  übertragen,  welches,  infolge  seiner 
bedeutenden  Resistenz,  noch  nach  längerer  Zeit  Infektion  zu  ver- 
mitteln imstande  war. 

Die  Regelmäßigkeit  der  erhobenen  bakteriellen  Befunde  scheint 
jedoch  darauf  hinzuweisen,  daß  walirscheinlich  bestimmte  Wechsel- 
beziehungen zwischen  filtrierbarem  Virus  und  bakterieller  Ansiedlung 
bestehen  dürften;  man  könnte  sich  dabei  ein  lockeres  Verhältnis  vor- 
stellen, etwa  in  dem  Sinn,  daß  durch  die  Infektion  mit  dem  filtrier- 
baren Virus  und  hierdurch  bedingter  Schädigung  und  Schwächung  des 
Organismus  günstige  Wachstumsbedingungen  für  die  saprophytäre 
Bakterienflora  geschaffen  werden,  oder  auch  daß  die  ansonsten  harm- 
losen Keime  zur  Virulenz  herangezüchtet  werden,  sich  im  Körper  ver- 
breiten und  Infektion  bedingen,  wobei  sie  selbst  das  Auftreten  von 
Antikörpern  auslösen  können. 

Diese  sekundär  angesiedelten  Mikroben  können  von  den  kranken 
Tieren  ausgeschieden  werden  und  zur  Infektion  gesunder  Tiere 
führen.  Von  praktischer  Bedeutung  ist  hier  die. von  Uhlenhüth 
bei  der  Schweinepest  festgestellte  Tatsache,  daß  Sekundärinfektionen 
nur  unter  dem  Einflüsse  des  filtrierbai-en  Virus  auftreten  und  dal. 
Tiere,  die  gegen  das  Virus  durch  Serum  geschützt  waren,  in  keinem 
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Falle  eine  bcakterielle  Infektion  zeigten.  Daraus  geht  auch,  nach 
Uhlenhuth,  die  Notwendigkeit  hervor,  vor  allem  die  spezifische, 
durch  das  filtrierbare  Virus  gesetzte  Infektion  zu  bekämpfen. 

Von  diesen  sekundären  Mischinfektionen  ist  vollkommen  zu 
trennen  das  biologisch  bemerkenswerte  Phänomen  der  Vergesell- 
schaftung mancher  filtrierbaren  Infektionserreger  mit  pathogenen, 
virulenten  Mikroben,  ein  Vorgang,  der  als  Symbiose  bezeichnet 
werden  kann.  Als  klassisches  Beispiel  ist  das  in  einzelnen  Epidemien 
nachgewiesene  Vorkommen  von  Streptokokken  bei  Variola  anzuführen. 
Diese  Gruppierung  bezeichnet  v.  Peov^azek  als  „synergetische  Sym- 
bionten",  da  „beide  Mikrobenarten  eine  Steigerung  ihrer  Virulenz  er- 
fahren und  den  befallenen  Organismus  in  erhöhtem  Maß  schädigen". 
Audi  beim  Scharlach  dürfte  eine  ähnliche  Deutung  dem  so  regelmäßig 
zu  erbringenden  Nachweis  von  Streptokokken  auf  den  erkrankten 
Tonsillen  oder  selbst  im  Herzblut  zu  geben  sein  (Symbiose  des 
filtrierbaren  Virus  mit  Streptokokken), 

Einzelne  filtrierbare  Virä  können  im  infizierten  Organismus 
längere  Zeit  im  Latenzstadium  erhalten  bleiben.  Nach  den  Unter- 
suchungen von  LiPSCHÜTZ  gelingt  es  bei  der  Taubenpocke  Virus  in 
den  Parenchymorganen  mehrere  Wochen  nach  vollkommenem  Schwin- 
den der  Hauterscheinungen  nachzuweisen,  zu  einer  Zeit,  in  welcher 
die  Tiere  bereits  eine  allgemeine  aktive  Immunität  der  Hautdecken 
erlangt  haben.  Aehnliche  Verhältnisse  finden  wir  beim  Virus  der 
perniziösen  Anämie  der  Pferde,  indem  Tiere,  die  die  Infektion  über- 
standen haben,  durch  lange  Zeit  den  Erreger  beherbergen  und  selbst 
zur  Ausscheidung  bringen. 

Letztere  erfolgt  entweder  unmittelbar  mit  den  krankhaften  Pro- 
dukten, z.  B.  bei  den  mit  Haut-  oder  Schleimhautveränderungen  ein- 
hergehenden Krankheiten  (Variola,  Schafpocke,  Scharlach,  Geflügel- 
pocke  etc.),  oder  das  Virus  wird  den  Se-  und  Exkreten  beigemengt 
und  gelangt  mit  ihnen  in  die  Umgebung,  z.  B.  beim  Hühnerpestvirus 
in  den  Faeces,  im  Nasensekret  bei  der  Hundestaupe,  in  der  Milch 
bei  der  Agalaktia  contagiosa,  bei  der  Lyssa  im  Speichel,  bei  der  perni- 
ziösen Anämie  der  Pferde  im  Harn  und  in  den  Darmentleerungen; 
beim  Virus  der  Poliomyelitis  haben  Landsteiner,  Levaditi  &  Pastia 
und  nachher  Thomsen  die  Ausscheidung  des  Virus  im  Nasenschleim 
experimentell  nachweisen  können.  Bei  der  Variola  und  der  Schaf- 
pocke geht  das  Virus  nicht  in  die  Sekrete  über,  oder  nur  dann,  wenn 
die  betreffenden  Organe  selbst,  z.  B.  die  Ausführungsgänge  der  Brust- 
drüsen, in  spezifischer  Weise  erkranken.  Auch  nach  Ueberstehen  der 
Krankheit  kann  die  Ausscheidung  noch  lange  Zeit  in  den  Exkreten 
enolgen,  z.  B.  bei  der  perniziösen  Anämie  der  Pferde;  derartige 
„rarasitenaussch eider"  bieten,  wie  noch  weiter  unten  ausgeführt 
werden  wird,  eine  bedeutende  Infektionsgefahr  für  gesunde  Tiere 
iMer  Umgebung. 

Prr  -^^^  .^^i^ierstandsfähigkeit  der  filtrierbaren  Infektions- 
«ireger  übertrifft  m  der  Regel  die  Resistenz  der  meisten  Bakteiüen. 
unter  gunstigen  Umständen  in  ihren  natürlichen  Substraten  (Blut, 
r/tn  etc.)  aufbewahrt,  geschützt  vor  Licht  und  höheren  Tempe- 
nttfn^  y  eingeschlossen  in  sterilen  Glaskapillaren  oder  im  getrock- 
und  ..TkI^'J'^  l^''^^''  filtrierbare  Vira  durch  Monate  hindurch 

kranS  ^7  ,  '^^K^  ^^^^^^  Taubenpocke,  der  Tabakmosaik- 
ianxneit,  Pferdesterbe  etc.)  ihre  Virulenz  vollkommen  bewahren. 
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B.  LiPSCHÜTZ, 


Ihre  Resistenz  gegenüber  pliysikalischen  und  chemischen  Einflüsseu 
läßt  dai-auf  schließen,  daß  die  chemische  Beschaffenheit  vielp.r  fM 
tricrharen  Vira  von  der  der  meisten  Bakterien  abweichend  seindürfi 
möglicherweise  spielt  dabei  das  Auftreten  von  Dauerformen  eii.i 
gewisse  Rolle,  wobei  bemerkt  werden  soll,  daß  v.  Prowazek  in  niik- 
skopischen  Vaccinestudien  auf  die  Möglichkeit  derartiger  resistente 
Formen  bereits  hingewiesen  hat. 

Die  filtrierbaren  Vira  zeigen  untereinander  Differenzen  bezi 
lieh  ihrer  Tenazität,  so  daß  die  bei  einem  Virus  gefundenen  TatsacL 
nicht  ohne  weiteres  auf  ein  anderes  übertragen  werden  können, 
weit  sie  überhaupt  einem  systematischen  Studium  bereits  unterzo- 
worden  sind,  müssen  d'ie  Resistenzverhältnisse  dem  Glyzerin  uii< 
dem  Antiformin  gegenüber  in  erster  Reihe  angeführt  werden.  ' 
sie  sich  dabei  von  den  meisten  Mikroben  wesentlich  unterscheiden. 

Dem  Antiformin  gegenüber  sind  bisher  nur  wenige  fiitrierbare  InfektidM 
erreger    von   Uhlenhuth    (und   seinen    Mitarbeitern)   geprüft  worden. 
Vaccinevirus  ist  nach  einer  halben  Stunde  in  1-proz.   Antiforminlö.sung  i^H 
mehr  aktiv  (Uhlenhuth,  Friedberger  &  Jamamoto).   Bei  der  Schwein^H 
gelaug  es  Uhlenhuth  nachzuweisen,  daß  das  Virus  in  21/2-proz.  Antiformimi 
lösung  1  Stunde  lebend  bleibt,  während  in  dieser  Konzentration  der  Bacillus  suiJ 
pestifer  schon  in  einer  halben  Stunde  abgetötet  wird.  Die  größte  Resistenz  deol 
Antiformin  gegenüber  scheint  das  Virus  der  Geflügelpocke  zu  besitzen,  welcheti 
nach  24  Stunden  in  lO-proz.  Antiforminlösung  seine   Aktivität  bewahrt  hat» 
(Uhlenhuth).    Diesen  Antiforminversuchen  kommt  in  zweifacher  Hinsicht  Bei 
deutuug  zu:  einmal,  weil  die  Möglichkeit  gegeben  ist,  z.  B.  bei  der  SchweinepPF  • 
eine  sekundäre  Bakterienansiedlung  vom  Virus  zu  trennen  und  ferner,  weil  hif  : 
durch  der  unwiderlegliche  Beweis  für  die  parasitäre  Rolle  des  filtrierbarea  1 
fektionserregers  im  Gegensatz  zu  den  ihn  oft  begleitenden,  dem  Antiformin  gea 
über  weniger  resistenten  Bakterien  erbracht  werden  kann.  Schließlich  können  du - 
Versuche  möglicherweise  auch  als  Stützen  für  die  hypothetische  Annahme  vo 
Dauerformen  bei  einzelnen  filtrierbaren  Vira  herangezogen  werden.   Auch  bei  df 
Behandlung  mit  Glyzerin  erweisen  sich  viele  filtrierbare  Vira  sehr  widerstand: 
fähig,   bloß  das  Virus  der  Schafpocke  wird  nach  wenigen  Tagen  geschädi^' 
ebenso  der  Erreger  der  Rinderpest,  der  nach  8  Tagen  unwirksam  wird  (Edi.v 
ton).   Hingegen  vertragen  das  Taubenpockenvirus  120  Tage  (Burnet),  das  Vin 
der  Hühnerpest  270  Tage  (Maue),  der  Erreger  der  Poliomyelitis  5  Monai 
(Römer  &  Joseph)  die  Behandlung  mit  Glyzerin  und  für  die  Erreger  ' 
Vaccine   und   Lyssa   wird   die   Glyzerinemulsion  als   direktes  Konservieruii- 
verfahreu  in  Anwendung  gebracht. 

Chemische  Desinfektionsmittel  beeinflussen  die  filtrierbai 
Vira  in  verschiedener  Weise.    6-proz,  Kresolseifenlösung  oder  Chloi 
kalk    1 : 5    vernichtet   in  einstündiger  Einwirkung  das  Virus  de 
Schweinepest   (Uhlenhuth),   5-proz.  Glyzer'inkarbol  im  Verhältiii 
2 : 5  dem  Virus  zugesetzt,  tötet  es  in  8  Tagen  nicht  ab ;  die  Errei: 
der  Rinderpest  und  der  Schafpocke  werden  von  geringen  Karl' 
konzentrationen  vernichtet,   ebenso  schädigen  1-proz.  Karbohvas- 
und  2-proz.  Eormalin  das  Virus  der  Maul-  und  Klauenseuche  na 
1  Stunde  (Löffler  &  Frosch),  während  mit  5-proz.  Karbol  vei 
setztes  Lyssavirus  noch  nach  24  Stunden  wirksam  ist:  schwacli 
Wasserstoffsuperoxydlösung  und  Borsäurelösungen,  ferner  übermangm 
saures  Kali  etc.  vernichten  nach  kurzer  Zeit  das  Virus  der  Poli 
myelitis  (Landsteiner  &  Levaditi,  Flexner  &  Lewis);  das  Taubci 
pockenvirus  verliert  seine  Virulenz  nach  5  Minuten  in  1-proz.  K;i' 
lauge,   1-proz.  Essigsäure,  1/2 — 1-proz.  Karbolwasser  und  in  ein 
1-proz.  Sublimatlösung  (Sanfelice).  Für  Desinfektionszwecke  schein' 
stärkere  Sublimatlösungen  am  meisten  geeignet  zu  sein. 
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Der  lustrocknung  widerstehen  viele  filtrierbare  Vira  vor- 
^.ifflich  PÜSCHEN  konnte  mit  220  Tagen  alten  und  bei  Zimmertempe- 
ratur aufbewahrten  Vaccineborken  mit  Erfolg  impfen  und  m  früherer 
Zeit  wurde  bekanntlich  die  Lymphe  durch  Austrocknung  konserviert; 
der  Erreo-er  der  Tabakmosaikkrankheit  verträgt  mehrmonatliches  Ein- 
trocknen"  (Beijerinck,  Iwanowski),  über  Kali  causticum  bei  22  o 
(retrocknetes  Rückenmark  von  Hühnerpest  hatte  nach  20  Tagen  seine 
Virulenz  bewahrt  (Kraus  &  Schiffmann),  und  mit  getrocknetem 
Taubenpockenvirus  konnten  wir  in  eigenen  Versuchen  noch  nacli 
11/9  JaJiren  infizieren.  Hingegen  gehen  die  Erreger  der  Schweinepest, 
de/  Maul-  und  Klauenseuche  und  der  Rinderpest  eingetrocknet  in 
wenigen  Tagen  zügrunde. 

Höhere  und  niedere  Temperaturen  werden  ebenfalls  von 
einer  Reihe  filtrierbarer  Infektionserreger  gut  vertragen,  wobei  zu 
beachten  ist,  daß  Kältegrade  die  Virulenz  besser  konservieren.  Das 
Vaccinevirus  verträgt  wiederholtes  Erfrieren  und  Wiederauftauen 
(Paschen)  und  — 180°  durch  11  Wochen  (Power).  Bei  Brutschrank- 
temperatur und  in  den  Tropen  wird  die  Vaccinelymphe  _  rasch  ihrer 
Virulenz  verlustig,  im  getrockneten  Zustand  erweist  sie  sich  der 
Wärme  gegenüber  widerstandsfähiger  (Paschen).  Temperaturen  von 
48°  und  namentlich  solche  von  60°  wirken  bei  den  meisten  filtrier- 
baren Infektionserregern  schon  nach  kurzer  Zeit  sicher  abtötend 
(Lyssa-,  Schafpockenvirus  etc.).  Der  EiTeger  der  Tabakmosaikkrauk-- 
heit  soll  jedoch  erst  zw'ischen  70 — 80  ^  vernichtet  werden  (Beijerinck) 
und  bei  der  Taubenpocke  wird  nach  den  Untersuchungen  von  Marx 
&  Sticker  dreistündiges  Erwärmen  auf  60  0  C  und  selbst  einstündiges 
auf  100  0  vertragen,  falls  das  Virus  vorher  eingetrocknet  und  in 
Vakuumröhrchen  eingeschlossen  war.  Bei  der  Hühnerpest  beschreibt 
V.  Prowazek  zwei  Modifikationen  des  Virus,  von  denen  die  in  der 
Leber  befindliche  in  einer  halben  Stunde  bei  62  0  zugrunde  geht, 
während  die  in  der  Gehirnemulsion  enthaltene  thermostabilere  eine 
Temperatur  von  65 — 68  0  durch  4  Stunden  verträgt.  Ob  in  diesen 
Versuchen  eventuell  vorhandene  ,, Dauerformen"  eine  Rolle  spielen, 
ist  bisher  in  einwandfreier  Weise  nicht  nachgewiesen  worden ;  mög- 
licherweise sind  die  verschiedenen  Ergebnisse  durch  die  gewählten 
wechselnden  Versuchsbedingungen  zu  erklären,  worauf  schon  Bürnet 
anläßlich  seiner  Untersuchungen  über  die  Resistenz  des  Taubenpocken- 
virus hingewiesen  hat. 

Die  Konkurrenz  mit  F  ä  u  1  n  i  s  bakterien  wird  von  den  filtrier- 
baren Infektionserregern  schlecht  vertragen ;  eine  Ausnahme  macht 
bloß  das  Virus  der  perniziösen  Anämie  der  Pferde,  welches  der  Fäul- 
nis im  Harn  und  Dünger  lange  Zeit  widersteht  (Carr^;  &  Vallee), 
ferner  das  Hühnerpestvirus,  welches  nach  Ostertag  &  Bugge  erst 
nach  39  Tagen  vernichtet  wird.  Demgegenüber  wird  jedoch  von 
LoDE  und  Centanni  behauptet,  daß  das  Hühnerpestvirus  die  Fäulnis 
nicht  gut  verträgt  und  daß  faulende  Leichenteile  sich  bei  der  Im- 
Piung  unwirksam  erweisen. 

Ueber  die  Beeinflussung  durch  cytolytische  Substanzen  (Galle, 
öaponin,  taurocholsaures  Natrium)  liegen  bei  mehreren  filtrierbaren 
vira  Befunde  vor,  welche  zeigen,  daß  diese  Infektionserreger  im  all- 
fC^"^^  ein  älinliches  Verhalten  wie  Protozoen  aufweisen.  Indessen 
üume  es  nicht  angebracht  sein,  aus  dem  Ausfall  derartiger  Versuche 
weitgehende  Schlußfolgerungen  bezüglich  der  Einreihung  der  filtrier- 
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baren  Vira  im  bakteriologischen  System  zu  ziehen,  da  einerseits  dio 
quantitativen  Momente  und  zeitlichen  Faktoren  geringe  Berücksich 
tigung  gefunden  haben,  andererseits  die  Versuche  mit  demselben  Viru 
oft  verschieden  ausgefallen  sind.    Vaccine-  und  Lyssavirus  werde) 
von  der  Galle  in  kurzer  Zeit  geschädigt  (Kuaus,  v.  Prowazj 
ta.urocholsaures  Natrium  in  der  Verdünnung  1:10  zu  gleichen  Meij_^ 
Vaccinelymphe  versetzt,  macht  letztere  nach  1/4  Stunde  noch  nirh 
unwirksam  (v.  Prowazek).  Das  Vaccinevirus  wird  von  Ricin,  Abu 
(Arndt)  und  1-proz.  Lecithin  abgetötet,  erweist  sich  jedoch  bei  de 
Pepsin-  und  Trypsinverdauung  widerstandsfähig  (v.  Prowazek;.  Nac  ( 
Landsteiner  &  Euss  vernichtet  0,5-proz.  Saponinlösung  das  Viru;| 
der  Hühnerpest,  Galle  läßt  es  intakt,  Rogers  fand  jedoch  —  im  Geger  j 
satz  zu  genannten  Autoren  —  auch  die  Galle  wirksam.  Das  Rindei  i 
pestvirus,  mit  Galle  versetzt,  wird  nach  2  Stunden  unwirksam  (Li>  j 
gard)  ;  der  Erreger  des  Pappatacifiebers  wird  durch  Galle  Aveni  j 
geschädigt  (Doerr).    Beim  Taubenpockenvirus  konnten  Lipschüt;  | 
V.  Prowazek  &  de  Beaurepaire  bloß  eine  geringe  Beeinflussun  1 
durch  Galle,  1-proz.  Saponinlösung  und  10-proz.  Lösung  von  taurocho 
saurem  Natrium  feststellen,  das  Virus  myxomatosum  wird  von 
ponin,  Lecithin  und  ölsaurem  Natrium  vernichtet  (Moses).  NaC'i 
den  Untersuchungen  Fuküharas  werden  Lyssa-,  Hühnerpest-  un:' 
Vaccinevirus  von  Oelsäure  geschädigt,  ölsaures  Natrium  und  Lecithi  j 
vernichten  nur  das  Lyssavirus ;  die  Pyocyanase  ist  ohne  Einfluß,  ih.i 
Lipoidextrakt  zerstört  jedoch  alle  studierten  Vira.  j 

Von  Interesse  ist  die  Einwirkung  der  Sonnenstrahlen  auj 
einige  diesbezüglich  untersuchte  filtrierbare  Infektionserreger.  Hf 
allgemeinen  müssen  diese  Vira  im  Dunkeln  aufbewahrt  werden,  d 
sie  bei  Belichtung  zugrunde  gehen.   Das  Virus  der  Schweinepest  b 
jedoch  ziemlich  resistent  und  verträgt  eine  5 — ^6-stündige  Belichtuii 
(Uhlenhuth),  ebenso  hatte  eine  5-stündige  Sonnenbestrahlung  keine  < 
Einfluß  auf  das  Hühnerpestvirus  (Maggiora  &  Valenti).    Ueber  di 
Einwirkung  von  Sonnenstrahlen  auf  das  Vaccinevirus  liegen  Unte 
suchungen  von  Friedberger  &  Yamamoto  vor,  welche  u.  a.  haup 
säclilicli  die  destruierende  Wirkung  des  im  Sonnenlicht  bestrahlif 
Neutralrots  demonstrieren.  Eine  Verdünnung  des  Neutralrots  1:1001 
tötete    das   Vaccinevirus   in   1/2   Stunde   ab,   in   der  Verdünniu' 
1:10000000  erfolgte  die  Vernichtung  des  Virus  in  7  Stunden.  ]' 
Autoren  führen  diese  intensive  Beeinflussung  auf  die  photodynamisi 
Wirkung    des  Farbstoffs   zurück.    Aehnliche  Beobachtungen  ha' 
JuLiusBERG  beim  Taubenpockenvirus  gemacht,  welches,  mit  l-pr^ 
Erythrosin  versetzt,  nach  3-tägiger  Belichtung  abgetötet  war. 

Auch  die  Einwirkung  von  Radium-  und  Röntgenstrahlen  \vm 
bei  einigen  filtrierbaren  Vira  studiert  und  gefunden,  daß  sie  sich  ihm 
gegenüber  resistent  verhalten.  Es  liegen  Befunde  vor  bei  L3^ssa  (Ti 
zoNi  &  Bongiovanni),  bei  der  Geflügelpocke,  deren  Virus  sich  nm 
51/2-stündiger  Radiumbestrahlung  resistent  erwies  (Jüliusberg)  in 
bei"  Vaccine.  Bei  letzterer  soll  nach  Sereni  eine  intensive  Radiun 
bestrahlung,  die  Milzbrandsporen  abtötet,  sich  unwirksam  erweisen.  ^ 

IV.  Allgemeines  über  Immunität  bei  filtrierbaren 
Infektionserregern. 

Das  Studium  der  Immunitätsverhältnisse  bei  den  durch  filtrir 
bare  Infektionserreger  hervorgerufenen  Krankheiten  gehört  zu  d' 


Filtrierbare  Infektionserreger.  387 


nrakli^cli  wichtigsten  Kapiteln  der  gesamten  Immunitätsielire.  Zum 
■rsten  Male  wurde  von  Jenner  (1796)  die  Möglichkeit  einer  aktiven 
Immunisierung  gegen  die  Variola  gelehrt  und  den  klassischen 
Untersuchungen  Pasteurs  verdanken  wir  die  heute  überall  einge- 
bürc'erte  segensreiche  Wutschutzimpfung.  Aber  auch  auf  dem  Ge- 
biete der  Tierseuchenbekämpfung  gelang  es  durch  das  Studium  der 
Immunitätsverhältnisse  bemerkenswerte  praktische  Ergebnisse  zu  er- 
zielen, wofür  die  Untersuchungen  bei  der  Maul-  und  Klauenseuche 
(LöFFLER  &  Froscfi)  uud  bei  der  Peripneumonie  der  Rinder,  ferner  die 
Arbeiten  Borrels  über  Immunität  bei  Schafpocke  etc.  angeführt  seien. 
Schließlich  wurden  auch  wichtige  theoretische  Untersuchungen  über 
die  Ausbildung  der  Immunität,  namentlich  bei  Vaccine  ausgeführt, 
als  welche  die  interessanten  Studien  v.  Pirquets  über  Allergie 
and  die  Untersuchungen  über  die  eigenartigen  Immunitätsverhältnisse 
der  Kaninchen-  und  Taubencornea  bei  der  Infektion  mit  Vaccine-  bzw. 
mit  Geflügelpockenvirus  hervorgehoben  zu  werden  verdienen. 

Ueber  die  bei  den  einzelnen  Krankheiten  ausgeführten  Unter- 
suchungen zwecks  Erzielung  von  Immunität,  sowie  über  den  Nach- 
weis von  Antikörpern,  liegen  äußerst  zahlreiche  Arbeiten  vor,  die  im 
vorliegenden  Referat  nur  zum  allerkleinsten  Teil  berücksichtigt 
werden  können.  Die  diesbezüglichen  ausführlichen,  für  praktische 
Zwecke  zum  Teil  sehr  wertvollen  Angaben  sind  an  anderen  Stellen 
des  Handbuches  nachzulesen  (siehe  Abschnitt  „Immunität",  sowie  die 
Kapitel  Vaccine- Variola,  Gelbfieber,  Pappatacifieber,  Maul-  und  Klauen- 
seuche, Peripneumonie  etc.);  hier  soll  nur  in  Kürze  ein  allgemeines 
Bild  der  Immunitätsvorgänge  bei  durch  filtrierbare  Virusarten  be- 
dingten Krankheiten  gegeben  werden. 

Nur  selten  wird  eine  natürliche  Immunität  beobachtet,  z.  B.  in  einzelnen 
Fällen  bei  der  Maul-  und  Klauenseuche ;  ferner  bei  der  Taubenpocke,  bei  welcher 
Löwenthal  zuweilen  eine  natürlche  Immuniität  festgestellt  haben  will.  Die  bei 
der  Rinderpest  manchmal  anzutreffende  natürliche  Resistenz  mancher  Tierrassen 
dürfte  eher  eine  im  Laufe  der  Zeit  ausgebildete,  auf  mehrfache  Infektionen  zurück- 
zuführende Form  der  erworbenen  Immunität  darstellen  (Sobernheim). 

Wenn  wir  von  den  bloß  örtliche  Veränderungen  der  oberen  Hautschichten 
setzenden  Affektionen  absehen  (Molluscum  contagiosum,  Verrucae),  bei  denen 
wir  bisher  das  Auftreten  von  Immunitätserscheinungen  nicht  kennen,  so  gibt  es 
bloß  wenige  filtrierbare  Vira,  die  außerordentlich  schwere  und  rasch  tödlich  ver- 
laufende Infektionen  hervorrufen  und  bei  denen  fast  sämtliche  Versuche  behufs 
Erzielung  einer  aktiven  Immunität  größtenteils  mißlungen  sind  (z.  B.  Hühnerpest 
—  Maggiora  &_Valenti,  Russ,  Maue  etc.,  Virus  myxomatosum  —  Sanarelli, 
Moses  etc.).  Die  meisten  Affektionen  zeigen  einen  mehr  subakuten  Verlauf  und 
verleihen  nach  Ueberstehen  der  Krankheit  aktive  Immunität  (Variola,  Scar- 
latma,  Geflügelpocke,  Agalaktia  contagiosa,  Peripneumonie,  Maul-  und  Klauen- 
seuche, Schweinepest,  Rinderpest  etc.).  Daß  die  Erlangung  dieser  Immunität 
unter  Umständen  keine  dauernde  und  auch  von  der  Schwere  der  Erkrankung  ab- 
hängig ist,  lehren  unter  anderem  schon  die  Erfahrungen  bei  Variola,  bei  welcher 
auch  eine  mehrfache  Erkrankung  desselben  Individuums  beobachtet  worden  ist. 

der  erwähnten  Tatsache  ausgehend,  daß  Ueberstehen  der  natürlichen 
niektion  Irnmunität  verleiht,  suchte  man  diese  auch  künstlich  herbeizuführen, 
n  dieser  Hinsicht  sind  zunächst  die  bekannten  Untersuchungen  Jenners  über 
vaccination  und  später  die  Forschungen  Pasteurs  über  Wutschutzimpfung  von 
'rh  f      Bedeutung.    In  mit  Chamberland  &  Roux  gemeinschaftlich  ausge- 
unrten  Untersuchungen  konnte  Pasteur  nachweisen,  daß  es  gelingt,  die  Viru- 
enz  des  Zentralnervensystems  lyssakranker  Tiere  durch  systematische  Austrock- 
^'"ng  derart  herabzusetzen,  daß  man,  mit  nicht  virulentem  Material  beginnend, 
pater  zu  immer  virulenterem  Mark  übergehen  und  schließlich  eine  aktive  Im- 
uuisierung  des  erkrankten  Organismus  erzielen  kann.    Mit  zahlreichen  Modi- 
^Katioiieii  (B^BPg^  PufjCARiu,  HÖGYES,  Centanni  etc.)  hat  die  PASTEURSche 
«nodc  der  Wutschutzimpfung  allgemeine  Verbreitung  gefunden. 
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Dieses  von  Pasteur  gefundene  Prinzip  der  Immunisierung  mit  Vuc« 
id  est  mit  in  ihrer  Virulenz  abgeschwächten  pathologischen  Substraten,  wn 
später  mit  Erfolg  zur  Immunisierung  gegen  das  Virus  der  Hühnerpest  (Kk 
&  Schiffmann)  und  der  Poliomyelitis  (Lanusteixer  &  Levaditij  in  .\ 
Wendung  gebracht. 

In  der  praktischen  Bekämpfung  der  Tierseuchen  (Maul-  und  Klauenseuf 
Rinderpest,  Schweinepest  etc.)  wurden  sowohl  Methoden  der  aktiven  Imim, 
sierung,  meist  mit  durch  Galle,  Galle  und  Glyzerin,  durch  Erwärmen  etc.  ai, 
eschwächtem  Virus  benützt  oder  solche  der  passiven  Immunisierung  dui< 
njcktion  von  Serum  von  Tieren,  die  die  Krankheit  überstanden  hatten,  bzw. 
Serum  geheilter  Tiere,  die  durch  Injektion  von  Virus  hochimmunisiert  wur : 
Schließlich  wurden  auch  kombinierte  Verfahren  der  aktiven  und  pas.si 
Immunisierung  in  Anwendung  gebracht;  die  genaue  Erörterung  dieser  Iramum 
sierungsverfahren  ist  an  anderen  Stellen  dieses  Handbuches  nachzulesen. 

Bei  der  Vaccine  gelingt  die  aktive  Immunisierung  sowohl  durch  kut 
Impfung  mit  lebendem  Virus  und  Erzeugung  einer  Impfpustel  als  auch  durch  f- 
kutane  Virusinsertion,  ferner  durch  intravenöse,  tracheale,  intrapulmonale  i 
intraperitoneale  Applikation  des  Erregers,  sowie  durch  Verfütterung  dessell 
des  weiteren  auch  durch  dem  Organismus  einverleibte,  mit  Virus  gefüllte  Kollodiu 
säckchen  (de  Waele  ^  Sugg,  Süpfle).  Von  den  zahlreichen  mit  dieser  Fra: 
sich  beschäftigenden  Arbeiten  seien  die  von  Paschen,  v.  Prou'^azek,  Krac^ 
Volk,  Beclere,  Chambon  &  Menard,  Haaland,  Strauss,  Knöpfelm.\ch 
NoBL,  Casagrandi,  Süpfle  etc.  erwähnt.  Auch  mit  durch  Kaninchengalle  (\ 
Prowazek)  oder  durch  Zusatz  von  Immunserum  (Beclere,  Chambon  &  3 
nard)  abgeschwächtem  Virus  oder  selbst  durch  mit  Hitze  abgetötetem  Vi 
(Kraus  &  V^olk,  Knöpfelmacher  etc.)  kann  aktive  Immunität  bei  Vaccine  erzi 
werden.  Hingegen  ist  von  einer  Serumimmunität  für  praktische  Zwecke  b 
Vaccine  und  Variola  nichts  zu  erwarten  (v.  Prowazek  u.  a.). 

Auch  bei  der  Geflügelpocke  kann  durch  kutane  Impfung,  durch  su! 
kutane  und  intravenöse  Injektion,  durch  Impfung  mit  Virus-Gallengemischen  (Man 
TEUFEL),  nicht  aber  mit  abgetötetem  Virus  (Burnet)  häufig  aktive  Immunii; 
erzielt  werden.  Eine  praktische  Methode  der  Schutzimpfung  ist  bisher  bei  (\< 
Taubenpockc  nicht  ausgearbeitet  worden.  Eine  Serumimmunität  kommt  Li» 
ebensowenig  wie  bei  Vaccine  oder  Variola  in  Betracht. 

Bei  der  Schafpocke  ist  —  im  Gegensatz  zu  den  bisher  angeführten  r] 
motropen  Erregern  —  nicht  nur  eine  aktive  Immunisierung  durchführbar,  v: 
mehr  beansprucht  auch  das  Bestehen  einer  ausgesprochenen  Serumimmunitii 
nach   den   Untersuchungen  Borrels,   hervorragendes   theoretisches  und  pnii 
tisches  Interesse. 

Ueber  die  Natur  des  Zustandekommens  der  Immunität  bei  d' 
filtrierbaren  Infektionserregern  sind  die  Ansichten  noch  nicht  vollkommen  gefclii 
und  man  wird  nicht  fehlgehen,  anzunehmen,  daß  sie  bei  den  einzelnen  Virusa i 
überhaupt  nicht  stets  die  gleiche  ist,  was  bei  den  bedeutenden  Unterschieden  il 
biologischen  Verhaltens  auch  nicht  wundernehmen  darf.    Näheres  ist  auch 
Abschnitt  „Vaccine"  nachzulesen. 

Eine  theoretisch  und  praktisch  wichtige,  die  Immunität  betreffende  Tatsa 
finden  wir  beim  Virus  der  Geflügelpocke,  bei  dem  der  perniziösen  Anämie 
Pferde,  und  wahrscheinlich  auch  bei  einer  Reihe  anderer   diesbezüglich  ii 
nicht  genau  untersuchter  Vira.    Es  läßt  sich  nämlich  der  Nachweis  führen,  ' 
Tiere,  die  nach  Ueberstehen  der  Krankheit  Immunität  erlangt  haben,  m  ib 
Parenchymorganen    (Geflügelpocke)    und   selbst   in   ihren   Se-    und  iDxkn 
(perniziöse   Anämie  der   Pferde)   durch  längere  Zeit   Virus  beherbergen,  1 
ziehungsweise    ausscheiden.     Die    immunen    Tiere    sind    Parasiten  träp 
oder  Parasitenausscheider    und    die    erlangte  Immunität  ist,  im  Si: 
Ehrlichs,  als  eine  „Immunitas  non  sterilisans"  zu  bezeichnen.  Es  ist  klar,  > 
die  immunen  Parasitenausscheider  eine  bedeutende  Infektionsgefahr  für  ihre 
Sunden  Stallgenossen  abgeben. 

Eine  besondere  Besprechung  erfordern  die  Imraunitätsverhältnisse  der  Cm 
nea,  die,  seit  dem  Nachweise  der  GuARNiERischen  Körper  bei  der  \accin 
den  Gegenstand  äußerst  zahlreicher  Untersuchungen  abgegeben  hat.   Wegen  ili' 
eigenartigen  anatomischen  Baues  nimmt  die  Hornhaut  bekanntlich  eme  boni: 
Stellung  im  Organismus  ein  und  zeigt  dementsprechend  auch  ein  eigenari 
immunisatorisches  Verhalten.   Hückel  hatte  zuerst  festgestellt,  daß  l'"? 
haut,  trotz  vorausgegangener  Plautimpfung,  bei  der  Vaccineimpfung  mit  I^iU'' 
GuARNiERischer  Körper  reagierte.   Paschen  konnte  nachwci.'ien.  daß  weder  * 
neale  Impfung  Immunität  der  Hautdecken,  noch  kutane  Impfung  Immun 
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i»r  Hornhaut  bedingt.  Diese  Befunde  fanden  Bestätigung  und  Erweiterung  in 
^pn  rntersuchungen  zahlreicher  Autoren  (Calmette  &  Gu6iiin,  v.  Prowazek, 
k^RAT-s  &  Volk,  Süpfle  u.  a.).  Auch  subkutane  und  intravenöse  Imptung  ruft 
hPim  Kaninchen  keine  Immunität  der  Hornhaut  hervor.  Beim  Affen  hingegen 
"plin"-t.  es  nach  Kraus  &  Volk,  durch  subkutane  Immunisierung  auch  voil- 
«Hind1<-e  Immunität  der  Cornea  zu  erzielen.  Impften  sie  conjunctival,  so  wurde 
Immunität  der  einen  Körperhälfte  und  der  Hornhaut  derselben  Seite  erzielt: 
nach  intraperitonealer  Einverleibung  des  Virus  trat  Immunität  der  Haut,  jedoch 
nicht  der  Cornea  auf. 

Die  einmal  geimpfte  Cornea  erlangt  eine  örtliche,  histogene  Immunität : 
eine  Supermfektion  geht  an  der  Impfstelle  nicht  an,  hingegen  in  eüiiger  Ent- 
fernung von  letzterer;  die  Immunität  ist  also  streng  auf  die  Impfzone  beschränkt 
(v.  Prowazek  u.  a.). 

Ganz  ähnlichen  Immunitätsverhältnissen  begegnen  wir  auf  der  Tauben- 
cornea  bei  der  Impfung  mit  Geflügelpockenvirus  (Burnet,  LiPSCHfrrz),  iridem 
nach  kutaner  Impfung  keine  Hornhautimmunität  und  nach  cornealer  Virus- 
implantation in  der  Regel  (bis  auf  einzelne  Beobachtungen  Burnets)  keine  Im- 
munität der  Hautdecken  eintritt  (Lipschütz). 

Ueber  Vererbung  der  Immunität  liegen  Angaben  bei  der  Maul-  und 
Klauenseuche,  bei  der  Schaf pocke,  bei  Vaccine  und  Gefiügelpocke  vor.  Bei  der 
Vaccine  wurde  schon  von  Jenner  eine  gewisse  Vererbung  der  Immunität  ange- 
nommen, späteren  Untersuchern  gelang  es  aber  nicht,  zu  eindeutigen  Resultaten 
zu  gelangen  (Beclere,  Chambon  &  Menard  etc.).  Süpfle  verlritt  die  An- 
sicht, daß  in  der  Regel  die  Immunität  (bei  Kaninchen)  nicht  übertragen  werde, 
nur  in  wenigen  Fällen  dürfte  eine  Vererbung  einer  partiellen  Immunität  vor 
sich  gehen. 

Bei  der  Schafpocke  können  die  Lämmer  im  Mutterleib,  trotz  der  Er- 
krankung der  Mutter,  gesund  bleiben,  werden  jedoch  inzwischen  gegen  die  Krank- 
heit immun;  in  anderen  Fällen  geht  jedoch,  wie  bereits  einmal  erwähnt,  die 
intrauterine  Infektion  auf  das  Lamm  über,  das  mit  den  Erscheinungen  des 
Pockenexanthems  zur  Welt  kommt. 

Ueber  die  Vererbung  der  Immunität  bei  der  Taubeupocke  liegen  Mitteilungen 
von  Siebert  vor.  Die  Eier  pockenkranker  Tauben  enthalten  das  Virus  in  geringer 
Menge;  auch  mit  den  Organen  von  Tieren,  die  von  kranken  Eltern  gezogen  werden, 
gelingt  es,  typische  Impfaffekte  zu  erzielen,  die  Tiere  sind  daher  als  kongenital 
infiziert  zu  betrachten.  Hingegen  erlangt  die  Nachkommenschaft  von  Tauben, 
die  vor  längerer  Zeit  die  Krankheit  überstanden  haben,  Immunität,  wie  dies 
aus  den  negativen  Impfversuchen  Sieberts  hervorgeht.  — 

Mit  dem  Zustandekommen  der  Immunität  sind  bei  einer  Reihe  filtrierbarer 
Virusarten  Tatsachen  innig  verknüpft,  die  die  Mutation  der  Infektionserreger 
betreffen.^  Als  praktisch  wichtigste  gehört  hierher  die  Mitigation  des  Lyssa- 
und  Variolavirus.  Durch  Uebertragung  des  Variolavirus  auf  Boviden  wird  die 
mit  neuen  biologischen  Eigenschaften  ausgestattete,  viel  weniger  virulente,  zu 
Impfzwecken  brauchbare  Vaccinelymphe  gewonnen  und  durch  fortgesetzte  Ka- 
ninchenpassagen des  Straßenvirus  der  Lyssa  erzielte  Pasteur  ein  viel  virulenteres 
Virus,  das  Virus  fixe.  Auf  Mutation  des  Virus  beruhen  ferner  die  von  Kraus 
&  Schiffmann,  Landsteiner  &  Levaditi  etc.  in  Anlehnung  an  das  Pasteur- 

t  J''"'°^^P  Schutzimpfung  gegen  Lyssa  ausgearbeiteten  Iramunisierungs- 
verfahren  gegen  Hühnerpest  und  Poliomyelitis.  In  mehrfacher  Hinsicht  be- 
merkenswert ist  namentlich  die  Mutation  des  Hühnerpestvirus,  wodurch  es 
gleichzeitig  mehrere  neue  biologische  Eigenschaften  gewinnt  (v.  Prowazek). 
Das  für  Hühner  m  minimalsten  Spuren  außerordentlich  infektiöse  Material  büßt 
seme  Virulenz,  auf  Tauben  übertragen,  größtenteils  ein,  so  daß  nach  Centanni 
•laubeu  der  spontanen  Infektion  überhaupt  nicht  zu  erliegen  scheinen  und  sich 
aucb  im  Impfexpermient  sehr  widerstandsfähig  erweisen.  Von  besonderem  Inter- 
^se  sind  die  Angaben  von  Centanni,  Lüde  &  Gruber,  später  von  Kleine  über 
uas  Auftreten  nervöser  Störungen  hn  Bereiche  des  Nervus  acusticus,  in  Form 
von  tonisch-klonischen  Zuckungen  der  Halsmuskulatur  und  oscillatorischen  und 
jotatorischen  Bewegungen  des  Kopfes  (labyrinthäre  Erkrankung  infektiöser 
6än  4       Augenhintergrund  konnten  bei  einem  Huhn  und  bei  mehreren 

nseii  von  Kleine  schwere  Veränderungen  wahrgenommen  werden  und  Rosen- 
scht-  i""]^''""*,  ebenfalls  Retinaerkrankungen  und  Erscheinungen  des  Labyrmth- 
Neu     f       ■  ^^^0  beim  Mutieren  des   Virus   zum   Auftreten  eine,-^ 

h7w  r^P-^^"^"^  ''^  bestimmten  Hirnnerven  als  Ausdruck  der  neuen 
modifizierten  biologischen  Eigenschaften  des  Virus. 
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Von  weiteren  Mutieruugsvorgängen  bei  fiitrierbarera  Virus  sind  die  vc  , 
Marx  &  Sticker  ausgeführten  experimentellen  Untersuchungen  bei  der  Geflü;." 
pocke   anzuführen.    Das  Taubenpockenvirus  büßt   durch  Hühnerpassage  seil, 
Virulenz  größtenteils  oder  vollständig  ein,  so  daß  die  Rückimpfung  vom  Huln, 
auf  die  Taube  oft  mißlingt.    Durch  fortgesetzte  Passagen  erzielten  Marx  i\ 
Sticker  beim  Huhn  eine  Steigerung   der  Virulenz    und  Abkürzung   der  I) 
Icubationsdauer,  Juliusberg  fand  bei  Viruspassagen  durch  Tauben  Verlängern! 
des  Inkubationsintervalls,  Virulenzverminderung  und  schließlich  Avirulenz. 

Beim  Virus  der  Maul-  und  Klauenseuche  findet  man,  nach  Löfflbr,  Mutr. 
tion  durch  Uebertragung  auf  Ferkeln  bestimmter  Rassen;  das  Virus  ist  dann  i 
Rinder  nicht  mehr  pathogen,  behält  jedoch  seine  immunisierenden  Eigenschafti 
bei.  Schließlich  scheinen  nach  Beobachtungen  v.  Prowazeks  auch  dem  Trachoin- 
virus  mutierende  Eigenschaften  zukommen  zu  können,  indem  durch  Uebertrap;nrii' 
auf  Oran^-Utans  Aenderungen  in  der  Inkubation  und  in  der  Vermehrungsfiilii;;- 
keit  des  Virus  auftreten. 

Vom  mikroskopisch-cytologischen  Gesichtspunkt  ist  die  Tatsache  sehr  b'- 
merkenswert,  daß  dem  mutierenden  Virus  die  Eigenschaft  verloren  gehen  kai 
das  Auftreten  charakteristischer  „Einschlüsse"  auszulösen  (v.  Prowazek),  l.. 
die  Nickhaut  des  Gecko  eingeführte  Vaccine  erzeugt,  nach  den  Untersuchungf-n 
V.  Prowazeks,  bloß  eine  Vergrößerung  der  Nukleolen,  aber  keine  Guarxie); 
sehen  Körper  und  bei  den  durch  Virus  fixe  hervorgerufenen  Infektionen  vermißii 
Schiffmann  und  Bongiovanni  die  bei  der  Straßenwut  leicht  nachweisbarfMi 
spezifischen  Einschlüsse. 

Besitzen  einerseits  mehrere  filtrierbare  Infektionserreger  die  Eigenschaft, 
durch  Uebertragung  auf  andere  Tiergattungen  zu  mutieren,  so  kann  andererseit- 
auch  der  infizierte  Organismus  nach  einer  einmaligen  Impfung  neue  Eigenschaften 
aufweisen,  indem  er  bei  einer  zweiten  Impfung  überempfindlich  wird 
(Allergie).  Bei  der  Vaccine  erlangt  das  Wirtstier  durch  die  erste  Impfung  Im- 
munität, reagiert  jedoch  bei  einer  zweiten  Impfung  in  Form  der  sogenannten 
„vaccinalen  Frühreaktion",  welche  sich  früher  einstellt  als  bei  der  ersten  Impfur; 
und  abortiv  verläuft.  Ohne  auf  diese  wichtige  Immunitätsfrage  weiter  einzugehr 
sei  hier  namentlich  auf  die  Untersuchungen  v.  Pirquets  über  die  Ueberempfinci- 
lichkeit  des  Organismus  gegenüber  der  Vaccineinfektion  verwiesen. 

Ueber  das  Auftreten  von  Antikörpern  im  Serum  von  Tieren,  die  d 
Krankheit  überstanden  bzw.  durch  Impfung  aktive  Immunität  erlangt  habeii 
liegen  zahlreiche  Untersuchungen  bei  Vaccine,  Schafpocke,  Lyssa,  bei  den  Tier- 
seuchen etc.  vor.    Im  allgemeinen  läßt  sich  behaupten,  daß  bei  der  Infektir. 
mit    filtrierbaren    Virusarten    die    aktive   Immunität    in  de 
Vordergrund  tritt  und  daß  dem  Serum  bloß  sehr  geVinge  Schutz- 
oder Heilwirkung  zukommt,  daher  die  Bedeutung  der  Serumimmunität  für 
praktische  Zwecke  in  den  meisten  Fällen  sehr  gering  ist.  In  der  Bekämpfung  dei 
Tierseuchen  (Maul-  und  Klauenseuche,  Schweinepest  etc.)  werden,  wie  berei' 
angeführt,  nebst  aktiven  Immunisierungsmethoden,  des  öfteren  kombinierte  ^  e 
fahren  der  aktiven  und  passiven  Immunisierung  angewendet. 

Anhangsweise  sei  hier  noch  in  Kürze  über  einige  in  jüngster  Zeit  ausgeführt' 
Untersuchungen  berichtet,  welche  sich  mit  der  chemotherapeutischen  B'- 
einflussung  einiger  durch  filtrierbare  Infektionserreger  hervorgerufenen  Krani 
heiten  beschäftigen.    In  experhnentellen  Untersuchungen    mit  Vaccine  hai 
Lewis    Hart  Marks  im  EHRLiCHschen  Laboratorium,  unter  Einhalten  l- 
stimmter  Versuchsbedingungen,  durch  Salvarsan  die  Haftung  des  Vaccinerin 
beim  Kaninchen  verhindern  können.    Im  Gegensatz  zum  genannten  Autor  ge- 
langten jedoch  Camus,  Nicolle  und  Conor  zur  Anschauung,  daß  der  Injektion 
des  EHRLiCHschen  Präparates  keinerlei  Beeinflussung  auf  den  Ablauf  der  Vaccuie- 
insertion  zukomme.  .  ., 

Lenzmann  konnte  in  2  Fällen  von  Variola  vera  und  bei  einem  Scharlachiali 
eine  günstige  Beeinflussung  des  Krankheitsprozesses  durch  Salvarsan  feststellen, 
während  Poljansky  derartige  Erfolge  vermißte.  Günstige  Mitteilungen  über  d  ' 
Beeinflussung  des  Scharlachprozesses  durch  Salvarsan  liegen  auch  aus  jüugsi' 
Zeit  vor.    In  nicht  veröffentlichten  Versuchen  mit  Taubenpockenvirus  hatte  Lv 
SCHÜTZ  selbst  bei  Anwendung  größerer  Salvarsan  dosen  eine  Einwirkung  <i 
Präparates  auf  die  künstliche  Infektion  vermißt.  Nach  Gavino  &  Ghiard  ve 
hindern   Salvarsan   und  Trypanblau,   präventiv   injiziert,  kemesfalls  i 
künstliche  Infektion  mit  Flecktyphus  und  ebenfalls  negative  Ergebnisse  üai 
Russ  mit  Trypanrot  beim  Hühnerpestvirus  zu  verzeiclinen.  Auf  das  \  irus  U'- 
perniziösen  Anämie  der  Pferde  zeigten  sich  Francis  &  Marsteller  Atoxj  i- 
Trypanrot  und  Trypanblau  wirkungslos,  während  Chinin  um  sultnri- 
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,m  von  'Dünstigem  Einfluß  war.  Kombinationen  von  Atoxyl  und  Chmin  sollen 
^•  h  aucli^bei  der  Maul-  und  Klauenseuche  bewähren  (Mayr,  Kreutzxer). 
\Sh  diesen  kurzen  Ausführungen  dürfte  die  Chemotherapie  der  durch  filtrierbare 
infeictionserreger  hervorgerufenen  Krankheiten  in  Zukunft  noch  ein  weites  Arbeits- 
gebiet für  experimentelle  Untersuchungen  abgeben. 
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Spezieller  Teil. 

Die  an  anderen  Stellen  des  Handbuches  ausführlich  abgehandelten  filtrier- 
baren  Infektionserreger  (Rinderpest,  Hühnerpest,  Gelbfieber,  Pappatacifieber, 
Schweinepest,  Peripneumonie  der  Kinder,  Maul-  und  Klauenseuche,  Vaccine- 
Variola,  Trachom,  Lyssa  und  Poliomyelitis)  haben  im  speziellen  Teil  keine  Be- 
i  sprechung  gefunden.  Ferner  wurden  mehrere  tierische  Krankheiten,  denen  fast 
ausschließlich  tierärztliches  Interesse  zukommt,  bloß  in  äußerster  Kürze  erwähnt 
und  sei  auf  ihre  ausführlichen  Beschreibungen  in  den  bekannten  Lehrbüchern  von 
HuTYRA  &  Marek,  Friedberger  &  Fröhner  verwiesen.  Schließlich  sei  noch 
erwähnt,^  daß  von  der  Wiedergabe  älterer  parasitologischer  Befunde,  die  durch 
neuere  Untersuchungen  überholt  oder  entkräftet  worden  sind.  Abstand  genommen 
wurde. 

Akute  Infektionskrankheiten. 

Rinderpest,  Pferdesterbe,  Heart-water  der  Schafe, 
Katarrhalf ieber  der  Schafe,  Geflügelpest,  Amselseptik- 
ämie,  Virus  myxomatosum  der  Kaninchen,  Schweinepest, 
Meerschweinchenseuche  von  Petrie  &  O'Brien,  Schar- 
lach, Masern,  Flecktyphus,  Rocky  Mountain  fever, Gelb- 


398 


B.  LiPSCHÜTZ, 


fieber,  Pappatacif ieber,  Den guef ieber,  Pferdestaupe 
NovYS  filtrierbares  Virus  der  Ratten  und  die  „Nairobi"! 
Schaf  k  rankheit. 

Anhang:  Varicellen. 

Südafrikanische  Pferde  sterbe  (Horse-sickness).    Die  in  dem 
meisten  Gegenden  Südafrikas  unter  den  Pferden  stark  verbreitete,  mit  großer  % 
Sterblichkeit  einhergehende  Seuche  befällt  namentlich  die  im  Freien  die  Nacht  ii 
zubringenden  Tiere,  während  die  im  Stall  gehaltenen  Pferde  verschont  bleiben,  i 
Nach  deu  Untersuchungen  von  Theiler  &  Pitschford  sollen  Anophelesmücken  i 
und  Stegomyien  die  Infektion  vermitteln.  Kuhn  &  Schuberg  konnten  in  experi- 
mentellen Untersuchungen  die  Pferdesterbe  durch  Stomoxys  übertragen.   In  klini- 
scher  und  ätiologischer  Beziehung  wurde  die  Seuche  von  Theiler,  Mc.  Fadyean 
NocARD  u.  a.  studiert,  mit  der  Frage  der  Schutzimpfung  beschäftigten  sich  Thei- 
ler, Edington  und  R.  Koch. 

Nach  den  Mitteilungen  Theilers  ist  das  Virus  bloß  auf  das  Blut  beschränkt 
nachdem  die  vom  Blut  sorgfältig  gereinigten  Organe  ihre  Virulenz  einbüßen.  Im 
Blut  lasseu  sich  jedoch  weder  mikroskopisch,  noch  kulturell  Mikroben  nachweisen. 
Mc  Fadyean  fand  das  Virus  durch  Berkefeldfilter  und  durch  Chamberland  B 
und  F  durchgängig,  selbst  ohne  Verdünnung  des  Ausgangsmateriales.  Nocaed 
bestätigte  die  Angaben  Mc.  Fadyeans,  erzielte  jedoch  nur  mit  Berkefeldfiltern  ; 
positive  Ergebnisse. 

Das  Virus  der  Pferdesterbe  läßt  sich  lange  Zeit  konservieren;  nach  Nocaed  ■ 
war  das  Blut  in  zugeschmolzenen  Röhrchen  noch  nach  2  Jahren  und  4  Monaten  i 
virulent.  Kaninchengalle  und  5 — 10-proz.  Lösungen  von  Natrium  taurocholicum  1 
zerstören  nicht  das  Virus,  wohl  aber  wird  es  von  gleichstarken  Lecithinlösungen  j 
geschädigt  (Sieber,  Zeitschr.  f.  Infekt.,  parasit.  Krankh.  u.  Hyg.  der  Haustiere,  \ 
191 1  ^« 

Interesse  beanspruchen  die  in  letzterer  Zeit  von  Kuhn  in  den  Nieren  der  i 
erkrankten  Tiere  nachgewiesenen  Zelleinschlüsse.  Sie  liegen  im  Protoplasma  der 
Nierenepithelien  und  drängen  den  Kern  zur  Seite  oder  dellen  ihn  selbst  ein.  • 
Durch  ihre  verschiedene  Größe  und  oft  wabenartigen  Aufbau  gewinnen  diese  Ein-  i 
Schlußgebilde  Aehnlichkeit  mit  den  bei  der  Geflügelpocke  nachweisbaren  Ein-  | 
Schlüssen,  Es  dürfte  daher  auch  das  filtrierbare  Virus  der  Pferdesterbe  den  j 
Chlamydozoeii  anzureihen  sein.  ' 

Heart-water  der  Schafe.  Das  Virus  dieser  von  der  starken  Flüssig- 
keitsansammlung im  Pericard  ihre  Bezeichnung  ableitenden  Seuche  der  Schafe 
passiert  nach  den  Untersuchungen  von  Robertson  &  Theiler  Berkefeldfilter 
und  wird  durch  eine  Zecke  (Amblyomma  hebroeum)  übertragen.  Im  Gegen- 
satz zu  Edington,  der  diese  Seuche  mit  der  Pferdesterbe  identifiziert,  konnte 
Theiler  zeigen,  daß  sich  die  Pferdesterbe  nur  auf  Pferde  künstlich  übertragen 
läßt,  ferner  daß  die  mit  Pferdesterbevirus  behandelten  Ziegen  für  Heart-wat^r 
empfänglich  bleiben  und  daß  mit  Heart-water-Blut  geimpfte  Pferde  später  an 
Pferdesterbe  erkranken  können. 

Katarrhalf ieb er  der  Schafe.  Nach  den  Angaben  Theilers  wurdf 
diese  in  Südafrika  unter  den  Schafen  und  Ziegen  vorkommende,  unter  verschie- 
deneu Namen  bekannte  Seuche  namentlich  von  Hutcheon  u.  a.  studiert.  Die 
Krankheit  ist  nicht  direkt  ansteckend,  die  Uebertragung  soll  durch  Insekten  er- 
folgen (Culex?).  Mit  durch  Berkefeldfilter  geschicktem  Blut  konnte  Spreull  die  ■ 
Krankheit  auf  Schafe  übertragen,  brauchbare  Immunisierungsverfahren  sind  von  s 
Theiler  ausgearbeitet  worden. 

Amselseptikämie.    Maggiorä  &  Valenti  beschrieben  1903  eine  bei 
Amseln   (Turdus  merula,   Turdus   viscivorus   und  anderen  Arten)   beobachtete  • 
septikämieähnliche,  zum  Tode  führende  Erkrankung,  die  ihr  Interesse  hauptsäch-  • 
licl  aus  dem  Grunde  erregte,  weil  die  Affektion  kurze  Zeit  nach  Abschluß  ihrer  rlj 
Untersuchungen  über  das  Hühnerpestvirus  aufgetreten  war.    Zahlreiche  Experi- 
mente zeigten  jedoch,  daß  das  Aufeinanderfolgen  der  beiden  Seuchen  bloß  als  t 
eine  zufällige  Erscheinung  gedeutet  werden  mußte,  denn  es  gelang  in  keinem  Fall, 
das  Virus  der  Amselseptikämie  auf  Hühner  zu  übertragen. 

Dieses  Virus  ist  weder  sichtbar  noch  züchtbar  und  passiert  nach  den  Unter- 
suchungCL  von  Maggiora  &  Valenti  Berkefeldfilter.  Es  ist  im  Blut  und  in  den  : 
Parenchymorganen   enthalten.    Durch   subkutane   Einverleibung   kleiner  ' 
mengen  und  durch  Fütterung  ist  die  Krankheit  auf  Amsel,  Falken  und  Eule 
leicht  übertragbar,  Spatzen  und  Tauben  sind  schwer  zu  infizieren;  vollkommen 
refraktär  ist  das  Huhn  und  die  kleinen  Laboratoriumstiere.    Durch  fortgesetzte 
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Passa'^en  konnten  die  Autoren  eine  Steigerung  der  Virulenz  nachweisen,  hmgegen 
wird  einige  Zeit  konserviertes  Virus  inaktiv. 

Virus  my.xomatosum  der  Kaninchen.  Diese  eigenartige  Seuche 
wurde  von  Sanarelli  in  den  Jahren  1896—1898  unter  den  Kaninchen  des 
hj'f^ienischen  Institutes  zu  Montevideo  studiert.  Die  erkrankten  Tiere  zeigten  eine 
schwere  Blepharoconjunctivitis,  wobei  sich  die  geschwollenen  Augenlider  voll- 
kommen schlössen.  Gleichzeitig  traten  an  verschiedenen  Körperstellen  Tumoren 
verschiedener  Größe  auf,  die,  wie  die  nähere  Untersuchung  ergab,  aus  myxo- 
matösem  Gewebe,  mit  Vorherrschen  sternförmiger  Zellen,  bestanden.  Fast  gleich- 
zeiti<^  nahm  der  Kopf  der  Tiere  ein  löwenartiges  Aussehen  an  und  traten  ent- 
zün(!iiche  Anschwellungen  an  den  Oeffnungen  des  Afters  und  der  Geschlechts- 
und  Harnorgane  auf.  Der  Exitus  erfolgte  in  wenigen  Tagen.  Bei  der  Sektion 
fand  Sanarelli  Anschwellungen  der  Milz  und  Lymphdrüsen,  die  sich  ebenfalls 
aus  neugebildetem  myxomatösen  Gewebe  zusammensetzten. 

Die  Krankheit  war  außerordentlich  leicht  auf  Kaninchen  durch  subkutane 
und  intravenöse  Impfung,  per  os  sowie  durch  Augenimpfung  in  Generationen 
übertragbar.  Schon  die  bloße  Berührung  der  Conjunctiva  eines  gesunden  Ka- 
ninchens mit  dem  Virus  genügte  um  die  Krankheit  zu  erzeugen. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  ließ  keine  Mikroben  erkennen  und  Sana- 
relli war  geneigt,  das  Virus  myxomatosum  zu  den  unsichtbaren  Infektions- 
erregern zu  rechnen.  Filtrationsversuche  scheinen  anfangs  nicht  vorgenommen 
worden  zu  sein,  später  berichtete  BiF^"i,  ein  Assistent  Sanarellis,  daß  die 
Filtration  durch  Berkefeldfilter  nicht  gelungen  sei.  Auch  Splendore  ist  der 
Nachweis  der  Filtration  des  Virus  durch  Chamberlandkerzen  nicht  gelungen, 
hmgegen  fand  A.  Moses  vor  kurzem  in  seinen  im  Institut  Oswaldo  Cruz  aus- 
geführten Untersuchungen  über  das  Virus  myxomatosum,  daß  Berkefeldfilter  den 
Erreger  passieren  lassen,  während  Chamberlandfilter  ihn  zurückhalten.  Nach 
H.  DE  Beaurepaire  Aragao  (Sobre  o  microbio  do  Myxoma  dos  coelhos,  Brazil 
medico,  1912,  Nr.  47)  ist  das  filtrierbare  Virus  visibel ;  es  gelingt  in  dem  hyper- 
trophischen und  der  Degeneration  verfallenden  Kern  Strongyloplasmen  in  großer 
Zahl  nachzuweisen,  die  der  Autor  als  Chlamydozoon  myxomae  "bezeichnet. 

Das  Virus  ist  außerordentlich  infektiös  und  wirkt  beim  bloßen  Auftragen 
auf  die  epilierte  Haut  der  Kaninchen  krankheitserregend  (Moses);  im  Gegensatz 
zu  Sanarelli  fand  es  Moses,  per  os  dargereicht,  unwirksam.  Auch  konnte 
letzterer  Autor  die  von  Splendore  in  Giemsapräparaten  nachgewiesenen  chla- 
mydozoenähnlichen  Einschlüsse  nicht  bestätigen. 

Das  Virus  ist  im  Blut  und  in  den  Organen  enthalten;  durch  Zentrifugieren 
gelingt  es  nicht,  das  Virus  vom  Blutserum  zu  trennen  (Sanarelli).  Den  Anti- 
septicis  gegenüber  ist  es  besonders  widerstandsfähig  (Sanarelli);  nach  Moses 
verträgt  das  Virus  die  Behandlung  mit  Formol,  Glyzerin  und  Wasserstoffsuper- 
oxyd, wird  jedoch  von  Karbol,  Sublimat,  Chloroform,  Saponin,  Galle,  Lecithin 
und  ölsaurem  Natrium  vernichtet.  Durch  längeres  Stehenbleiben  oder  Hinzufügen 
antiseptischer  Stoffe  beobachtete  Sanarelli  eine  Abschwächung,  durch  wieder- 
holte Passagen  eine  Steigerung  der  Virulenz.  Keinem  der  Autoren  ist  es  gelungen, 
bei  der  stets  tödlich  verlaufenden  Kaninchenseuche  eine  Schutzimpfung  zu 
erzielen. 

Meerschweinchenepizootie  von  Petrie&O'Brien.  Im  Lister- 
scheu  Institut  wurde  im  Jahre  1909  eine  Meerschweinchenseuche  beobachtet,  bei 
welcher  von  500  Tieren  bloß  21  verschont  blieben.  Die  bakteriologische  Unter- 
suchung ergab  einen  dem  B.  suipestifer  nahestehenden  Bacillus,  der,  wie  Fütra- 
tiODsversuchc  mit  Organemulsionen  (Berkefeldfilter)  zeigten,  mit  emem  filtrier- 
baren Virus  vergesellschaftet  war.  Bloß  letzterem  konnte  pathogene  Bedeutung 
beigelegt  werden,  nachdem  der  gefundene  Bacillus  sich  unschädlich  erwies  und 
auch  bei  gesunden  Meerschweinchen  gefunden  wurde. 

Scharlach.  Das  Scharlachvirus  wurde  von  v.  Prowazek (1907) 
zu  den  Chlamydozoen  gerechnet,  auf  Grund  der  von  Mallory  nach- 
gewiesenen charakteristischen  Reaktionsprodukte,  die  von  Duval  be- 
stätigt und  deren  Kenntnis  von  ihm  selbst  erweitert  werden  konnte. 
Mallory  beschrieb  in  den  Hautschnitten  Scharlachkranker,  untei- 
.^em  xNamen  „Cyclasterion  scarlatinae",  das  Auftreten  von  zum  Teil 
in  den  Epithelzellen  selbst,  zum  Teil  zwischen  ihnen  gelegenen,  oval 
Jüer  unregelmäßig  gestalteten  Körperchen,  in  denen  dunklere  Ein- 
i^cniüsso,  oder  hanteiförmige  Gebilde  enthalten  waren;  durch  Segmen- 
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tierung  sollen  auf  späteren  Stadien  zierliche  Formen,  ähnlich  eiii 
Chysanthemumblüte  entstehen.    Später  beschrieb  v.  Prowazek  audi 
freie  Stadien  der  Einschlußgebilde.    1908  bezeichnete  Gamaleia 
Erreger  des  Scharlachs  einen  Parasiten  („Synanthozoon  scarlatinae 
der  „zu  einer  neuen  Klasse  kolonienbildender  tierischer  Parasii 
gehört"  und  rechnete  die  von  Mallory  und  v.  Prowazek  beschrii 
benen  Eormen  zum  Entwickelungszyklus  seines  Parasiten.   Der  Voll 
ständigkeit  halber  seien  auch  die  Befunde  Siegels  erwähnt,  der  in 
den   Hautschuppen  Scharlachkranker  und  im  Blut  mit  Scharlach-  - 
material  geimpfter  Kaninchen  bewegliche  zweikernige  Cytorrhycte«:  ^ 
gefunden  haben  will  und  ferner  auch  die  vor  kurzem  von  Döhle  I). ' 
Scharlach  in  den  Leukocyten  beschriebenen  Einschlüsse,  die  jede 
wie  Nachprüfungen  ergaben,  auch  bei  anderen  Infektionskrankheitci. 
vorkommen. 

Experimentelle  Untersuchungen  über  Scharlach  wurden  1 
reits  1904  von  GrIInbaum  ausgeführt,  der  durch  Einreiben  von  Sch 
lachmaterial  auf  die  Mundschleimhaut  eines  Schimpansen  das  Ai 
treten  einer  Angina  beobachtet  hatte.  Diese  Versuche  wurden  abt  1 
nicht  weiter  fortgesetzt,  bis  im  Erühling  1911  gleichzeitig  Cakta 
cuzENE,  Bernhardt  und  Landsteiner,  Levaditi  &  Prasek  über  ' 
lungene  Uebertragungsversuche  des  Scharlachvirus  auf  Affen  1 
richteten. 

ÜANTAcuziiNE  impfte  niedere  Affen  subkutan  und  intravenös  inii 
Blut,  Pericardialflüssigkeit  und  Drüsenemulsion  Scharlachkranker  uiif 
konnte  nach  einer  verschieden  langen  Inkubation  einen  Symptomen  j 
komplex  feststellen,  der  sich  aus  hohem  Fieber,  Auftreten  einer 
Exanthems  und  allgemeiner  Drüsenschwellung  zusammensetzte  um 
daher  dem  klinischen  Bilde  des  Scharlachs  sehr  nalie  kam. 

Auch  Bernhardt  verwendete  niedere  Affen  und  wies  nach,  dal 
die  Einimpfung  des  in  den  initialen  Zungenbelägen  und  in  denL5-mph 
drüsen  enthaltenen  Virus  nach  wechselnder  Inkubation  das  Auftretei 
von  Fieber,  Exanthem  und  Drüsenschwellung  zur  Folge  hat.  Voi 
Wichtigkeit  ist  die  Angabe  Bernhardts,  daß  ihm  auch  die  üeber 
Impfung  von  Affe  zu  Affe  in  3  Passagen  gelungen  ist.  Die  Allge 
meininfektion  gelang  ferner  dem  Autor,  selbst  ohne  Verletzung  de 
äußeren  Haut,  durch  bloßes  Einreiben  des  infektiösen  Materiales  au 
die  Schleimhaut  der  Mundhöhle.  Bernhardt  rechnet  das  Scharlach 
virus  auf  Grund  einiger  Versuche  zu  den  filtrierbaren  Infektions 
erregern. 

Im  Gegensatz  zu  den  genannten  Autoren  hatten  Landsteixek 
Levaditi  &  Prasek  bei  niederen  Affen  bloß  negative  Ergebnisse  zi 
verzeichnen,  hingegen  gelang  es  ihnen  durch  Einreiben  des  den  Ton 
sillen  scharlachkranker  Kinder  entnommenen  Materiales  auf  diel^Iund 
Schleimhaut  des  Schimpansen  und  weiter  durch  die  subkutane  Iiijek 
tion  von  Blut  Scharlachkranker  das  Virus  zu  übertragen.  In  einen 
Versuch  traten  in  den  nächsten  Tagen  hohe  Temperatursteigeruni; 
kleinfleckiges  Exanthem,  ausgesprochene  schwere  Angina  und  stark 
Drüsenschwellung  auf,  wälirend  in  einem  zweiten  Fall  Exanthcn 
und  Allgemeinerscheinungen  vermißt  wurden.  Von  besonderem  Intcr 
esse  ist  die  später  erschienene  Mitteilung  der  Autoren  über  das  Auf 
treten  einer  in  vivo  festgestellten  Nephritis  bei  einem  mit  Scharlach 
virus  geimpften  Tier.  Ueber  die  Rolle  der  Streptokokken  für  d' 
Genese  des  Scharlachs  gelangten  Landsteiner,  Levaditi  &  Pkaski 
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zu  negativen  Ergebnissen,  indem  sich  der  Schimpanse  bei  der  Ein- 
impfung mit  Scharlachstreptokoklcen  refraktär  erwies. 

Während  die  genannten  ilutoren  bloß  auf  Affen  das  Virus  des 
Scharlachs  übertragen  konnten,  will  Cantacuz^ine  auch  bei  Kaninchen 
durch  Verimpfung  von  Scharlachprodukten  einen  Symptomenkomplex 
hervorgerufen  haben,  der  an  Menschenscharlach  erinnerte. 

Schließlich  seien  auch  die  Verfütterungsversuche  von  Hectoen  & 
"W^EAVER  erwähnt,  die  mit  in  Milch  suspendiertem,  der  Mund-  und 
Rachenhöhle  scharlachkranker  Kinder  entnommenem  Material  einige 
positive  Uebertragungsversuche  an  Affen  erzielt  haben. 

Während  die  MALLORYSchen  Einschlüsse  bloß  in  der  Haut  Schar- 
lachkranker beschrieben  worden  sind,  will  Bernhardt  den  Trachom- 
chlamydozoen  ähnliche  Einsclilüsse  auch  in  den  Mesenterialdrüsen  und 
in  der  Niere  Scharlachkranker  bzw.  von  mit  Scharlachmaterial  infi- 
zierten Affen  gesehen  haben.  In  Giemsapräparaten  tritt  neben  dem  Kern 
eine  rundliche,  vom  übrigen  Protoplasma  mehr  oder  minder  differen- 
zierte, meist  homogen  erscheinende  Zone  auf,  die  oft  eine  große  An- 
zahl (10 — 40)  sehr  feiner,  kugelrunder,  leuchtender  Körnchen  enthält. 
Die  Größe  der  Körnchen  schwankte  zwischen  0,1  und  0,3  f..  Aehn- 
liche  kleinste  Körperchen,  die  sich  oft  durch  Zerschnürung  teilen, 
hatte  auch  Cantacuzene  beobachtet,  ferner,  ähnlich  wie  Bernhardt, 
chlamydozoenähnliche,  intracelluläre  Einschlüsse  in  den  Tonsillen  und 
in  der  Leber.  Auf  das  Vorkommen  derartiger  kleinster  Körperchen 
bei  Scharlach,  und  zwar  in  Tonsillenabstrichen,  noch  bevor  Sekundär- 
infektionen mit  Streptokokken  aufzutreten  pflegen,  hat  wohl  Paschen 
als  Erster  hingewiesen.  Unabhängig  von  Bernhardt  hat  ferner  auch 
Höfer  über  eigenartige  Einschlußkörper  bei  Scharlach  berichtet,  die 
möglicherweise  früheren  Stadien  der  Einschlüsse  entsprechen. 

Als  wichtigste  Ergebnisse  der  bisherigen  Scharlachuntersuchungen 
sind  daher  anzuführen :  die  Uebertragung  des  Virus  auf  niedere  und 
anthropoide  Affen,  die  wahrscheinliche  Zugehörigkeit  des  Erregers 
zu  den  „filtrierbaren"  Virusarten  und  das  Vorkommen  sowohl  größerer 
Einschlußgebilde,  als  auch  kleinster  „Elementarkörperchen",  die  per 
analogiam  mit  unseren  Kenntnissen  von  den  Strongyloplasmen  der 
Vaccine,  Variola,  des  Molluscum  contagiosum  etc.  die  Träger  der  In- 
fektion abgeben  dürften.  Den  Streptokokken  muß  auf  Grund  der 
Versuche  von  Landsteiner,  Levaditi  &  Prasek  jede  ätiologische 
Bedeutung  abgesprochen  werden,  womit  aber,  in  klinischer  Be- 
ziehung, ihre  Rolle  als  „synergetische  Symbionten"  (v.  Prowazek) 
nicht  unterschätzt  werden  soll. 

Masern.  In  Versuchen,  das  Masern  virus  auf  den  Schimpansen 
übertragen,  hatte  Grünbaum  bloß  negative  Ergebnisse  erzielt, 
t^rst  Anderson  &  Goldberger  gelang  es  1911,  nach  anfangs  nega- 
'iven  Versuchen,  bei  mehreren  niederen  Affen  (Macacus  rhesus)  durch 
iie  Injektion  von  Blut  Masernkranker  ein  Krankheitsbild  hervor- 
zurufen, das  sich  aus  Eieber  und  einem  masernähnlichen  Exanthem 
zusammensetzte.  Die  Uebertragung  gelang  nicht  nur  von  dem  Men- 
schen auf  den  Affen,  sondern  auch  von  Affe  zu  Affe.  In  weiteren 
enteilen  Untersuchungen  wurde  von  den  Autoren  festgestellt, 
m  l  ■  P^^^  Masernkranker  knapp  vor  dem  Auftreten  des  Exanthems 
^na  in  den  letzterem  folgenden  24  Stunden  am  meisten  virulent  ist, 
^anrend  es  6.5  und  113  Stunden  nach  Auftreten  der  Hauterschei- 
lungen  nicht  mehr  imstande  ist  die  Krankheit  zu  übertragen.  In 
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den  Schleimhcautabsonderungen  konnte  das  Virus  ebenfalls  exp^ri 
mentell  nachgewiesen  werden.  ' 

Das  von  Anderson  &  Goldberger  zur  Impfung  benützte  Blui 
war  für  die  gebräuchlichen  Nährböden  steril;  mit  Berkefeldfiltrater 
ließ  sich  ebenfalls  die  Uebertragung  auf  den  Affen  vornehmen,  da.' 
Masernvirus  muß  daher,  ähnlich  dem  Scharlacherreger,  den  „filtrier 
baren"  Virusarten  zugerechnet  werden. 

Ch.  Nicolle  &  CoNSEiL  bestätigten  die  Untersuchungen  vor 
Anderson  &  Goldberger  und  stellten  die  Tatsache  fest,  daß  das  Blu  •, 
Masernkranker  bereits  24  Stunden  vor  Auftreten  des  Exanthem- 
virushaltig  ist. 

Flecktyphus.    Die  wissenschaftliche  Erforschung  dieser  Seuche  beginn- 
mit  den  experimentellen  Arbeiten  Ch.  Nicolles.   In  früheren  Jahren  und  auci 
in  letzterer  Zeit  wurden  aus  dem  Blut  gezüchtete  oder  in  den  Organen  nacln 
wiesene  Mikroben  als  Erreger  des  Flecktyphus  erklärt  (M.  Rabinowitsch,  Pi;; 
TYESCHENSKY  etc).    Von  GoTSCHLiCH  wurden  (1903)  den  Piroplasmosen  nain 
stehende  Protozoen  bei  6  in  Aegypten  beobachteten  Fällen  beschrieben  und  190 
berichteten  Krompecher,  Goldzieher  und  Augyän  über  das  Vorkommen 
Protozoen  bei  Flecktyphus  und  zwar  fanden  sie  in  nach  Giemsa  gefärbten  A  . 
strichen  von  Blut,  Milz  und  Knochenmark  Gebilde,  die  teils  an  Piroplasmen,  ttii 
an  Malariaplasmodien  erinnerten.  Dreyer  konnte  jedoch  diese  Befunde  nicht  hi 
stätigen  und  V.  Schilling  vermutet,  daß  diese  beim  Flecktyphus  und  auc 
beim  Gelbfieber  (Seidelin)  beschriebenen  protozoenähnlichen  Gebilde  mögliehf-r 
weise  als  Analoga  der  Einschlüsse  bei  den  Chlamydozcenkrankheiten  zu  gehe 
hätten  und  unter  Einwirkung  des  spezifischen  Virus  sich  ausbildende  hypei 
trophische  Zellbestandteile  darstellen. 

Erst  die  von  Ch.  Nicolle  gelieferte  Möglichkeit  eines   experimentelle  ■ 
Studiums  des  Flecktyphus  erlaubte  wichtige  Fragen  wie  Uebertragungsmodu 
Rolle  der  Insekten  bei  der  Verbreitung,  Ausbildung  der  Immunität  etc.  in  Angri 
zu  nehmen.    Diese  Untersuchungen  sind  zwar  derzeit  noch  nicht  ganz  abgf 
schlössen,  immerhin  liegen  bereits  zahlreiche  bemerkenswerte  Angaben  vor. 

Nach  den  ersten  Untersuchungen  von  Ch.  Nicolle  ist  das  Virus  des  Fleet 
typhus  auf  den  Schimpansen  und  von  diesem  auf  den  Macacus  übertragba 
während  bei  direkter  Impfung  vom  Menschen  niedere  Affen  nicht  infizi^ 
werden  können,  aber  gegen  das  Virus  der  gleichen  Affenart  Immunität  erlanc 
Durch  Läuse  ist  die  Krankheit  von  Macacus  auf  Macacus  leicht  zu  übertrat 

Obwohl  es  Nicolle  nicht  gelungen  war,  den  einwandfreien  Nachweis 
Filtrierbarkeit  des  Virus  zu  erbringen,  rechnet  er  es  doch  zu  den  filtrierba 
Infektionserregern.    Die  mißlungene  Filtration  kann  möglicherweise  in  der 
Filterporen  passierenden  geringen  Keimzahl  gelegen  sein,  nachdem  es  sich  herau 
gestellt  hatte,  daß  es  notwendig  ist,  größere  Virusmengen  zur  Infektion  zu  b' 
nützen.   Bereits  früher  hatte  Nicolle  den  Sitz  des  Virus  in  die  Zellen  verleg 
in  später  daraufhin  gerichteten  experimentellen  Untersuchungen  konnten  Cj 
Nicolle,  Conseil  &  Conor  feststellen,  da,ß  das  Virus  in  den  weißen  Bim 
körperchen  enthalten  ist  —  ein  Analogen  zur  Rinderpest,  bei  der  M.  Nicoi 
das  Haften  des  Virus  an  den  Leukocyten  nachgewiesen  hatte.    Auch  diese  1 
obachtung  kann  als  Erklärung  für  den  negativen  Ausfall  der  Filtrationsversucl 
herangezogen  werden,  nachdem  in  vielen  Fällen  das  innige  Festhalten  des  \in 
am  Zelldetritus  die  Filtration  vereitelt. 

Die  Angaben  Nicolles  fanden  Bestätigung  m  den  Untersuchungen  v 
Anderson  &  Goldberger,  welche  den  dem  Flecktyphus  sehr  nahe  stehenden  oil 
möglicherweise  mit  ihrn  identischen  Tabardillo  (mexikanischer  Flecktypmi 
studierten.  Auch  diesen 'Autoreu  erwies  sich  durch  Berkefeldfilt«r  geschicktes  r 
nicht  mehr  infektiös,  hingegen  gelang  es  ihnen  auch   durch  direkte  uij 
peritoneale  Impfung  von  defibriniertem  Blut  niedere  Affen  zu  infizieren.  Zu  a H 
liehen  Ergebnissen  gelangten  Ricketts  &  Wilder  (1910)  und  Dreyer  U^J 
Sämtliche  Autoren  wiesen  nach,  daß  die  Uebertragung  des  Flecktyphus  durcü  n 
Kleiderlaus  erfolgt.   Auch  vom  Macacus  auf  Macacus  läßt  sich  durch  Lau- 
nicht  aber  durch  Wanzen  oder  Flöhe  die  Krankheit  übertragen. 

Schließlich  berichteten  vor  kurzem  Nicolle,  Conseil  &  Conor  über 
Empfänglichkeit  von  Meerschweinchen  für  das  Virus  des  Typhus  exanthemaii' 
und  über  die  Möglichkeit  der  Rückimpf ung  vom  Meerschweinchen  auf  den  ah 
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Rocky  Mountain  fever.  Die  im  amerikanischen  Felsengebirge  (Mon- 
\  vorkommende,  typhusähnliche,  unter  dem  angeführten  Namen  bezeichnete 
l^rankheit  ist  nach  den  Untersuchungen  von  Anderson  &  Goldberger  vom 
Flecktyphus  zu  trennen;  auch  vom  Tsutsugamushifieber  (japanische  Ueberschwem- 
muueskrankheit),  mit  dem  die  Affektion  gewisse  Aehnlichkeiten  besitzt,  ist  sie 
nach  Ashburn&Craig  auseinander  zu  halten.  Das  Virus  ist  reichlich  im  Serum 
and  in  den  Blutkörperchen  enthalten;  durch  Berkefeldkerzen  geschicktes  Serum 
ist  nicht  mehr  virulent.  Die  Uebertragung  erfolgt  durch  Zeckenbiß  (Derma- 
centor  occidentalis,  Ashburn  &  Craig).  In  ausführlichen  Mitteilungen 
beschrieb  Ricketts  einen  sehr  kleinen,  bipolaren  Bacillus,  den  er  in  geringer 
Zahl  im  Blut  von  infizierten  Menschen,  sehr  reichlich  jedoch  im  Blut  von 
infizierten  Meerschweinchen  und  in  den  Ovarien  der  als  Ueberträger  der  Krank- 
heit festgestellten  Zecken  nachweisen  konnte. 

Dcnguefieber.  Das  Denguefieber  stellt  eine  in  den  Tropen  und  Sub- 
tropen verbreitete  Infektionskrankheit  dar,  die  vom  Pappatacifieber  vollkommen 
abzutrennen  ist. 

Ueber  Bakterienbefunde  bei  Dcnguefieber  berichteten  Carpenter  &  Sutton 
und  H.  Graham  beschrieb  im  Blut  von  Denguekranken  protozoenähnliche  Ge- 
bilde in  den  Erythrocyten  (Hämamoeba  denguii),  die  jedoch  V.  Schilling  als 
üvpertrophierte  Zellbestandteile  der  roten  Blutkörperchen,  ähnlich  den  analogen 
Befunden  beim  Gelbfieber  und  beim  Flecktyphus,  zu  deuten  geneigt  ist.  Ashburn 
&  Ceaig  konnten  keinerlei  Mikroben  (Bakterien  oder  Protozoen)  im  Blut  nach- 
weisen und  fanden  letzteres  nach  Passage  von  Filtern  virulent;  das  Denguefieber 
gehört  daher  zu  den  durch  filtrierbare  Infektionserreger  hervorgerufenen  Krank- 
heiten. Die  Affektion  ist  nicht  kontagiös,  ihre  Verbreitung  erfolgt  wahrscheinlich 
durch  Culex  fatigans.  Näheres  über  Denguefieber  siehe  im  Abschnitt  ,, Pappataci- 
fieber" dieses  Handbuches,  im  Artikel  „Dengue"  in  „Review  of  some  of  the 
recent  advances  in  tropical  medicine  etc.",  Bailliere,  Tindal  &  Cox,  London 
1908;  daselbst  Literaturangaben;  ferner  Aravandinos,  Arch.  f.  Schiffs-  und 
Tropenhygiene,  1913. 

Pferdestaupe.  In  jüngst  erschienenen  Untersuchungen  von 
Bemelmans  (L'etiologie  et  la  therapie  de  la  fievre  typhoide  (Pferde- 
staupe), Centralbl.  f.  Pakt.,  1.  Abt.,  Orig.,  Bd.  68)  wird  das  Virus 
der  Pferdestaupe  aJs  filtrierbar  und  mikroskopisch  unsichtbar  („ultra- 
visibel")  beschrieben.  Bemerkenswert  ist  der  Virusnachweis  im  Sperma 
und  die  Angabe,  daß  der  Erreger  durch  lange  Zeit  (3  Jahre)  in  den 
Samenblasen  aktiv  bleiben  kann. 

KovYs  filtrierbares  Eattenvirus.  Novy  beschreibt,  nach 
dem  zusammenfassenden  Eeferat  Wolbachs,  ein  die  feinsten  Poren 
des  Porzellanfilters  passierendes  Virus  bei  einer  Krankheit  der  Ratten. 
Das  Virus  ist  im  Blut  enthalten. 

Die  „Nairobi-Schafkrankheit"  ist  eine  Seuche  der  Schafe 
und  Ziegen,  deren  Virus  nach  Montgomery  Berkefeld-  und  Chamber- 
landfilter  passiert.  Die  Krankheit  läßt  sich  durch  Blutimpfung, 
vieUeicht  auch  durch  Faeces,  nicht  aber  durch  Kohabitation  über- 
tragen Ueberstehen  der  Krankheit  verleiht  Immunität,  jedoch  ist 
PS  noch  nicht  sichergestellt,  ob  die  Immunität  eine  dauernde  ist. 
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noch  mVk/'^"^,:  Vai- IC  eilen.  Die  Filtrierbarkeit  des  Varicellenvirus  ist  bisher 
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geimpften  Cornea,  denen  er  aber  keine  bestimmte  Bedeutung  beilegt,  währen 
SwELLENGREBEL  die  bei  der  Corneaimpfung  auftretenden  Gebilde  von  d 
GuARNiERisclien  Körpern  trennt  und  vom  Kern  ableitet. 
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Epidermale  und  epitheliale  Infektionserreger. 

(Molluscum  contagiosum,  Verrucae  vulgares  und 

Trachom.) 

Molluscum  contagiosum. 

Der  Erreger  des  Molluscum  contagiosum  ist  ein  ausschließlich 
iPidermales  Virus,  welches  von  den  auf  dem  Blutwege  der  Haut 
'Ugetührten  dermotropen  Infektionserregern  getrennt  werden  muß. 
Jer  kontagiöse  Charakter  dieser  Hautaffektion  wurde  in  früheren 
anrzehnten  auf  Grund  klinischer  Beobachtungen  von  zahlreichen 
Jennatologen  (Bateman,  Barnes,  Charles  W.  Allen,  Mittendorf, 
^ESNiER,  Hutchinson,  Ma.tocchi  etc.)  erschlossen.  Experimentelle 
'^ntersuchungen  von  Retzius  (1871),  Vidal  (1878),  Haab  (1888) 
ina  spater  F.  J.  Pick  (1892)  und  Nobl  (1896)  erbrachten  einwand- 
e  iieweise  für  die  parasitäre  Natur  des  Molluscum  contagiosum. 
ieffPm^       zahlreichen  über  die  Parasitologie  des  Molluscum  vor- 
8«flaea  Untersuchungen  sind  in  erster  Reihe  die  ausführlichen 
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Arbeiten  von  A.  Neisser  anzuführen,  der  1882  die  von  Patebso.n 
&  Henderson  entdeckten  „Molluscumkörperchen"  als  Parasiten  aii 
sprach,  später  (1888)  seine  Ansicht  dahin  änderte,  daß  nur  die  in  dei 
„Molluscumkörpern"  befindlichen,  als  „Sporen"  gedeuteten  Körperchei 
den  Erreger  darstellen,  den  er  zu  den  Coccidien  rechnete,  V 
später  erhobenen  Befunden  seien  Blastomyceten  von  Galli-Valek 
Staphylokokken    (Herzog),   sowie  die  Angaben  von  Ben  da,  Bosf 
Serea,  Casagrandi  und  W.  Pick  erwähnt. 

Einen  wesentlichen  Fortschritt  in  der  Erforschung  der  Aetiologii, 
des  Molluscum  contagiosum  bedeutete  der  Nachweis  der  Filtratioi ; 
des  Virus  durch  Juliusberg  (1905).   Nachdem  diese  von  de  BlasvI 
(1909)  noch  geleugnet  wurde,  konnte  Juliusberg  die  Passage  des  Ev'.i 
regers  durch  Chamberlandfilter  demonstrieren;  mit  Filtrat  vor.- 
nommene  Impfungen  ergaben  bei  einer  von  3  gleichzeitig  geimpii 
Personen  nach  50  Tagen  Auftreten  typischer  Mollusca.    Die  A 
gaben  Juliusbergs  sind  von  Serra  bestätigt  worden. 

Die  Infektion  geschieht  höchstwahrscheinlich  durch  direkt 
Uebertragung  des  Virus  und  Einimpfen  desselben  in  kleinste  Epithel 
abschürfungen.  Die  Inkubation  beträgt  mindestens  8  Wochen.  1 
experimentellen  Versuchen  konnte  Vidal  eine  Inkubationsdauer  vi 
3 — 6  Monaten,  Haab  eine  solche  von  einem  halben  Jahr,  Pick  uih 
Nobl  bloß  ein  10  bzw.  7  Wochen  betragendes  Inkubationsinterval 
beobachten. 

Auf  Versuchstiere  (Hunde,  Kaninchen,  niedere  und  anthropoid 
Affen,  Tauben  und  Cornea  der  Kaninchen)  ist  das  Molluscumviru 
nicht  übertragbar  (Ebert,  Hofmann,  Salmon,  LipscntiTz).  Nur  Cam 
PANA  &  Sabella  glauben  bei  der  Implantation  von  Molluscum 
fragmenten  in  die  vordere  Augenkammer  von  Kaninchen  positiv 
Ergebnisse  erzielt  zu  haben. 

Entsprechend  dem  rein  örtlichen  Charakter  dieser  Affektiv' 
sind  Immunitätserscheinungen  unbekannt.  Das  kindliche  und  jugei 
liehe  Alter  sind  im  allgemeinen  für  die  Infektion  mit  dem  Molluscu: 
virus  leichter  empfänglich  als  Erwachsene. 

Bemerkenswert  sind  die  Ergebnisse  der  mikroskopischen  E 
forschung  des  Molluscum  contagiosum,  die  in  einer  großen  Literat i 
enthalten  sind  und  die  etwas  näher  besprochen  werden  sollen.  Histt 
logisch  stellt  das  Molluscum  ein  ausschließlich  epidermales  GebiK 
dar,  bei  welchem  jedoch  die  Wucherung  der  Retezellen  im  Vergleic 
mit  der  enormen  Größenzunahme  der  einzelnen  Zellen  in  den  Hintf 
grund  tritt  (Benda).  Zu  bösartigen  epithelialen  Neubildungen  besit: 
daher  das  Molluscum  keinerlei  Beziehungen;  auch  Neisser  leugni' 
jede  Verwandtschaft  zwischen  Molluscum  und  Carcinom,  glaul 
jedoch  die  Aehnlichkeit  des  histologischen  Baues  hervorheben  ' 
können. 

Die  in  den  oberen  Zelllagen  des  Molluscum  befindlichen  ,,M' 
luscumkörper"  stellen  große,  rundliche  oder  ovoide,  mit  glatten  K' 
turen  versehene  Gebilde  dar,  die  sowohl  in  frischen  Präparaten 
auch  in  gefärbten  Ausstrichen  leicht  nachweisbar  sind.    Mit  J' 
tinktur  färben  sie  sich  gelbbraun,  mit  Salpetersäure  gelbgrün;  > 
sind  in  Alkohol  und  Aether  unlöslich,  mit  Osmiumsäure  geben  > 
Fettreaktion.   Bei  der  Behandlung  mit  Säuren  und  Alkalien,  sow 
bei  der  künstlichen  Verdauung  zeigen  sie  bedeutende  Resistenz  (TöR' 
&  Tommasoli). 
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Die  „Molluscumkörper"  haben  in  den  letzten  Dezennien  aus- 
führliche Untersuchungen  gefunden,  vor  allem  von  Neisser,  der,  wie 
bereits  erwähnt,  sie  als  Parasiten  deutete  und  sie,  wegen  ihrer  Aehn- 
ichkeiti  mit  Coccidien  der  Kaninchenleber,  als  Protozoen  ansah. 
Entt^egen  dieser  parasitären  Theorie  der  Molluscumkörper,  die  An- 
länger  in  Touton,  Rivolta,  Ziegler  u.  a.  gefunden  hatte,  vertraten 
Hansemänn,  0.  Israel,  Kromayer,  Kuznitzky,  Mac  Callum,  Unna, 
röRÖK  &  ToMMASOLi,  Caspary,  Blaschko,  Beck,  Benda,  Lubarsch  u.  a. 
:lie  einer  eigenartigen  Degeneration  der  Epithelzellen,  wobei  aller- 
dings über  die  Natur  der  angenommenen  Veränderung  keine  ein- 
ileulige  Auffassung  erzielt  werden  konnte.  Schließlich  sei  auch  er- 
ivähnt,  daß  die  „Molluscumkörper"  von  Lukomsky  als  Abkömmlinge 
eingewanderter  Leukocyten  gedeutet  wurden.  Nach  der  heute  wohl 
dlgemein  gültigen  Anschauung  sind  sie  als  charakteristische  Re- 
aktionsprodukte, wahrscheinlich  keratinartiger  Natur,  auf  die  In- 
vasion des  spezifischen  Virus  aufzufassen  und  den  Geflügelpocken- 
iörperchen,  den  NEGRischen  und  GuARNiERischen  Körpern  an  die 
Seite  zu  stellen  (Borrel,  v.  Prowazek,  Paltauf,  Lipschütz,  Hart- 

MANN  etc.). 

Als  Erreger  des  Molluscum  contagiosum  sind  nach  den  Unter- 
suchungen von  Lipschütz  kleinste,  etwa  1/4  h.  große,  rundliche,  hantei- 
förmig sich  teilende  Körperchen  zu  deuten  (Strongyloplasma 
dominis  Lipschütz),  die  in  enormen  Mengen  das  Molluscum  durch- 
setzen. Sie  sind  unbeweglich,  besitzen  weder  Geißel  noch  Membran 
und  lassen  sich  am  besten  nach  Löfflers  Geißelfärbung  und  nach 
GriEMSA  darstellen.  Ihre  Züchtung  auf  künstlichen  Nährböden  ist 
\-or  kurzem  Leber  gelungen. 

In  Schnitten  lassen  sie  sich  nach  Giemsas  feuchter  Methode 
leicht  nachweisen.  Sie  liegen  in  den  stark  geblähten  Retezellen,  in 
einer  sehr  schwach  gefärbten  rötlichen  Grundsubstanz  eingebettet, 
n  Form  kompakter  zooglöaartiger  Haufen,  die  durch  helle  Räume 
voneinander  getrennt  sind.  Die  Elementarkörperchen  liegen  aus- 
schließlich intracellulär,  die  Zellmembran  ist  deutlich  erhalten,  der 
Kern  verkümmert  und  wird  vollkommen  an  die  Peripherie  verdrängt, 
wo  er  oft  kappenartig  der  roten  Körperchenmasse  aufsitzt. 

In  nach  Pappenheim  gefärbten  Schnitten  lassen  sich  schon  in 
fieferen  Retelagen  Veränderungen  des  Cytoplasmas  nachweisen  in 
Perm  einer  neben  dem  Kern  auftretenden  tind  ihn  immer  mehr  ver- 
Irängenden,  bläulich-violett  gefärbten  Masse.  Letztere  nimmt  in 
Jen  höheren  Zellagen  an  Umfang  zu,  so  daß  sie  schließlich  die  ganze 
^elle  einnimmt  und  nur  einzelne  helle,  ungefärbte,  offenbar  Vakuolen 
larsteilende  Räume  freiläßt.  Im  Cytoplasma  zerstreut  angeordnet, 
lauptsächlich  in  der  erwähnten  blauvioletten  Masse  gelegen,  findet  man 
:erner  größere  und  kleinere,  unregelmäßig  gestaltete  plumpe,  kugelige 
mer  stäbchenförmige  Gebilde,  die  nach  Giemsa  tief  dunkelblau,  nach 
^APPENHEIM  leuchtend  rot  gefärbt  sind.  Sie  stellen  offenbar  unter 
lern  Einflüsse  der  spezifischen  Infektion  der  Retezellen  auftretende 
jypertrophische,  plastinartige  Reaktionsprodukte  dar,  älmlich  den  bei 
ler  Taubenpocke  und  Vaccine  auftretenden  Substanzen  (BENDASche 
^orperchen  bei  der  Taubenpocke,  Piastinansätze  an  den  Polen  der 
^.  PRowAZEKschen  Initialkörperchen  bei  Vaccine).  Ob  die  erwälmten 
)iastinartigen  Gebilde  aus  dem  Kern  ausgetretene  Substanzen  sind, 
sonnte  nicht  festgestellt  werden.    Auf  diese  Möglichkeit  weisen 
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immerhin  die  von  Kuznitzky  und  Mac  Callum  hervorgehobenen  Kern- 
alterationen  hin,  bei  welchen  der  Kern  vollständig  in  der  Protoplasma 
mischung  aufgehen  soll  (Taf.  I  und  II). 

Sowohl  die  neben  dem  Kern  auftretende  Masse,  als  auch  die  im 
Cytoplasma  zerstreut  angeordneten  Piastinsubstanzen  sind  bereits  von 
Neisser  ausführlich  geschildert  und  als  verschiedene  Entwickelung 
Stadien  des  Erregers  des  Molluscum  gedeutet  worden.  Auf  Gruml 
neuerer  Untersuchungen  bezeichnen  wir  bloß  die  Elementarkörper- 
chen  als  Träger  des  Virus  des  Molluscum  contagiosum  und  deuten 
sowohl  die  Molluscumkörper  (Henderson  &  Paterson)  als  auch  dj 
hypertrophischen  plastinartigen  Gebilde  als  Ausdruck  der  durch  da^ 
Virus  bedingten  Zellschädigungen. 

Verrucae  vulgares. 

Die  Uebertragbarkeit  der  "Warzen  —  eine  dem  Laien  längst  be-- 
kannte  Tatsache  —  ist  in  den  Untersuchungen  von  Variot,  de  finei 
Licht  und  namentlich  in  jenen  Jadassohns  auch  experimentell  nach-i 
gewiesen  worden.  Jadassohn  gelang  es  in  15  Versuchsreihen  74  In-: 
okulationen  an  den  Händen  mit  33  positiven  Ergebnissen  auszuführen,  ä 
Aehnlich  wie  beim  Molluscumvirus  spielt  auch  bei  den  Warzen  die  < 
individuelle  Disposition  eine  gewisse  Rolle,  indem  Kinder  und  jugend-l 
liehe  Personen  eine  größere  Empfänglichkeit  besitzen;  auch  dem 
Impfstellen  (Hände  etc.)  kommt  Bedeutung  zu.  Die  Inkubation  be-' 
trug  in  den  Impfexperimenten  6  "Wochen  bis  8  Monate  und  in  einemi 
von  Prank  Schultz  mitgeteilten  Fall  der  Uebertragung  von  Warzen  i 
vom  Rind  auf  den  Menschen  fast  3  Jahre. 

Mikroskopische  Befunde,  die  als  Erreger  ätiologisch  hätten  an-i 
gesprochen  werden  können,  konnte  Jadassohn  nicht  auffinden,  ebenso* 
keine  Einschlüsse,  wie  sie  sich  etwa  beim  Molluscum  nachweisen  i 
lassen.  ^ 

Nach  den  Untersuchungen  Ciuffos  passiert  das  Virus  der  Ver- 
rucae vulgares  Berkefeldfilter  (Marke  N)  und  im  Experiment  konnten  :i 
mit  dem.  Piltrat  Warzen  nach  einer  Inkubationsdauer  von  mehr  als 
5  Monaten  erzeugt  werden. 
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Dermotrope  Infektionserreger. 

(Vaccine-Variola,  Maul-  und  Klauenseuche,  Geflügel- 
Pocke,  Schafpocke,  Stomatitis  papulosa  bovis  specifica 

und  Alastrim.) 

Geflügelpocke  (Epithelioma  contagiosum). 

Die  Geflügelpocke  stellt  eine  schwere  Infektionskrankheit  des 
musgeflügels  dar,  die  seit  den  ältesten  Zeiten  bekannt,  in  frülieren 
•JaürHunderten  oft  mit  der  Variola  identifiziert  wurde.  Der  Nach- 
n857N  i  Verschiedenheit  beider  Affektionen  wurde  von  Raynal 
UÖ47),  Spinola  (1858)  und  von  Bollinger  (1873),  der  die  Krankheit 
'nu  cler  Bezeichnung  Epithelioma  contagiosum  belegte,  erbracht. 
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Im  Kranklieitsbild  treten  am  meisten  die  Hautveränderungen 
hervor  in  Form  von  graugelblichen,  mäßig  derben,  platten  oder  ober- 
flächlich  verkrusteten  Knötchen  und  Tumoren,  die  ihren  Sitz  am  i 
Kamm,  Kehllappen,  am  Augen-  und  Schnabelwinkel,  unter  den  Flügeln  i 
etc.  haben.  Veränderungen  an  den  Schleimhäuten  treten  nicht  in  i 
allen  Epidemien  der  Affektion  auf.  Von  Allgemeinerscheinungen  ist  t 
namentlich  eine  hochgradige  Abmagerung  und  Kachexie  der  Tiere  r 
hervorzuheben. 

Klinische  und  pathologisch-anatomische  Untersuchungen  über  6e- 
flügelpocke  sind  in  zahlreichen  älteren  Arbeiten  von  Rivolta(1869),  . 
CsoKOR  (1884),  Bollinger  (1873),  Zürn  (1882),  Polowinkin,L.  Pfeif- 
FER  (1889),  Salmon  (1899),  Sanfelice  (1897),  Casagrandi  u.  a.  ent-  ■ 
halten.    Ueber  parasitologische  Befunde  bei  der  Geflügelpocke  be-  ■ 
richteten  Eivolta(1869),  der  die  „Geflügelpockenkörperchen"  als  Para-  - 
siten  erklärte,  Eivolta  &  Delprato  (1881),  L.  Pfeiffer  (1889),  . 
Sanfelice  (1897)  und  Casagrandi  (1897),  welch  letztere  zwei  Autoren  \ 
Blastomyceten  als  Ursache  der  Krankheit  erklärten.  Neuere  Arbeiten  i 
über  Geflügelpocke  stammen  von  Eeischauer,  Burnet,  Borrel,  Lö-  - 
WENTHAL,  Marx  &  Sticker,  Lipschütz,  Uhlenhuth,  Carnwath,  , 
Manteufel,  Siebert,  welche  sich  auch  mit  dem  Studium  der  Im-  - 
munität  dieser  Infektionskrankheit  befassen;  mikroskopische  und  l 
histologische   Untersuchungen    veröffentlichten   Borrel,  Apolant, 
Michaelis,    Burnet,    LiPscHtiTz,    v.    Prow^azek,    Schuberg  und 

SCHUBOTZ. 

Der  Nachweis  der  Filtrierbarkeit  des  Hühnerpestvirus  durch  i 
Berkefeldfilter  wurde  1902  von  Marx  &  Sticker  erbracht.  Julius-  • 
BERG  (1904)  und  Burnet  (1906)  bestätigten  und  erweiterten  diese  ? 
Angaben  auch  für  das  Taubenpockenvirus.  In  einer  zusammenfassen-  - 
den  Arbeit  „les  microbes  filtran{ts"  rechnete  Eemlinger  (1906)  das  » 
Geflügelpockenvirus  zu  den  unsichtbaren  Infektionserregern.  Borrel  . 
konnte  jedoch  1909,  indem  er  als  Erster  die  LöFFLERSche  Geißel-  • 
färbungsmethode  für  das  Studium  filtrierbarer  Infektionserreger  in  i 
Anwendung  brachte,  über  einen  typischen  mikroskopischen  Befund  i 
berichten,  der  von  Burnet.  Lipschütz,  v.  Prowazek  &  de  Beaure-  ■ 
PAiRE  und  Hartmann  bestätigt  worden  ist.  In  Ausstrichen  der  Virus-  • 
emulsion  findet  man  außerordentlich  zahlreiche,  1/4  1^  große,  rund-  • 
liehe,  unbewegliche  Körperchen,  die  sich  durch  hanteiförmige  Zer- 
schnürung  vermehren.   Sie  sind  nach  Löffler  und  Giemsa  färbbar. 
nach  Gram  nehmen  sie  keine  Farbe  an.    Von  zelligen  Elementen. 
Detritus  etc.  vollkommen  befreit  konnte  sie  v.  Prowazek  mit  Hilfe 
der  Ultrafiltration  anreichern  und  einwandfrei  mikroskopisch  nach- 
weisen. Sie  sind  häufig  in  kleinen  Häufchen  anzutreffen,  in  denen 
möglicherweise  die  Elementarkörperchen  von  einer  fettartigen  Sub- 
stanz (Borrel)  eingehüllt  sind.  Lipschütz  hat  sie  mit  der  Bezeich- 
nung Strongyloplasma  avium  belegt  (Taf.  I). 

Züchtungsversuche  der  Körperchen  sind  bisher  nicht  gelungen  i 
(Burnet,  Lipschütz). 

Auf  das  Eindringen  des  Virus  reagiert  die  Haut  einerseits  mit 
proliferativen  Vorgängen  des  Bete  Malpighi  und  Auftreten  mächtiger 
in  die  Tiefe  des  Corium  reichender  Epithclzapfen ;  jedoch  wird  übera.l 
die  Retecoriumgrenze  streng  gewahrt,  so  daß  nirgends  ein  krebsähn- 
liches Aussehen  zustande  kommt.  Des  weiteren  treten  ausgedehnte 
entzündliche  Infiltrate  im  Corium  mit  stellenweise  Anhäufung  von 
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Plasmazellen  auf.  Beim  Huhn  ist  das  Oedem  in  den  tieferen  Anteilen 
des  Corium  und  in  der  Subcutis  meist  sehr  intensiv  ausgebildet.  Früh- 
zeitig kommt  es  dann  an  einzelnen  Stellen  des  entzündlichen  In- 
filtrates zu  degenerativen  Veränderungen  und  zu  lokalen  Nekrosen, 
die  meist  auch  die  Ansiedelungsstätte  von  saprophytären  Keimen  ab- 
geben. . 

Besonderes  Interesse  haben  von  jeher  die  in  den  hypertrophischen 
RetezeUen  neben  dem  Kern  auftretenden  Gebilde  beansprucht,  die 
zuerst  von  Rivolta  1865  beschrieben  und  für  Gregarinen  gedeutet 
wurden;  Sanfelice  hatte  sie  1897  abgebildet  und  für  Blastomyceten 
gehalten.  Nach  den  Untersuchungen  von  Apolant,  Michaelis,  Bur- 
net u.  a.  stellen  diese  Gebilde  spezifische  Reaktionsprodukte  des  Ge- 
webes dar  und  sind  als  Analoga  der  Molluscumkörper,  der  Guarnieri- 
schen  und  NEGRischen  Körper  zu  deuten.  In  ihrer  Ausbildung  zeigen 
die  „Geflügelpockenkörperchen"  oft  Verschiedenheiten  und  sehen 
meist  einer  Hefezelle  ähnlich,  wobei  sie  Ring-  oder  Wabenstruktur 
aufweisen.  Nach  den  Untersuchungen  Apolants  entstehen  sie  durch 
Degeneration  des  Protoplasmas,  das  zuerst  körnig,  dann  grob  ge- 
tüpfelt erscheint;  durch  Verschmelzen  der  Tüpfel  treten  die  großen 
Gebilde  auf.  Nach  Michaelis  zeigen  die  Einschlüsse  Fettreaktion 
und  bestehen  aus  einer  Lipoideiweißmischung ;  durch  Osmiumsäure 
werden  sie  geschwärzt,  den  Verdauungsflüssigkeiten  gegenüber  er- 
weisen sie  sich  sehr  resistent,  in  Aceton  ist  ein  Teil  der  die  Ein- 
schlüsse aufbauenden  Substanz  löslich  (Schüberg  &  Schubotz). 

Neben  den  „Pockenkörperchen"  werden  von  Apolant  verschieden 
große,  rundliche  oder  mehr  stäbchenförmige  Gebilde  beschrieben,  die 
ins  Cytoplasma  ausgestoßenen  Piastinsubstanzen  entsprechen  dürften: 
die  sogenannten  BENDASchen  Körperchen  (Taf.  II).  Auch  Schuberg 
&  Schubotz  beschreiben  in  den  erkrankten  RetezeUen  der  mittleren 
Schichten  nach  Giemsa  purpurrot  gefärbte  Gebilde,  die  in  Form, 
Größe  und  Anordnung  Unterschiede  aufweisen.  Ueber  die  Natur 
dieser  Bildungen  ließ  sich  keine  Entscheidung  treffen. 

All  den  Schleimhäuten  stimmen  die  histologischen  Veränderungen 
entweder  mit  denen  der  Haut  überein  oder  zeigen  meist  das  Bild  der 
croupös-diphtlierischen  Entzündung  (Reischauer).  In  den  erkrankten 
Anteilen  des  Rachens  und  des  Gaumens  sind  dieselben  Einschlüsse, 
wie  in  der  affizierten  Haut  enthalten  (Schuberg  &  Schubotz).  In 
den  Belägen  der  Mundschleimhaut  fanden  Löw^enthal  und  v.  Prowa- 
zek &  DE  Beaurepaire  eiueu  Fla,gdlaten,  Trichomonas  colum- 
barum,  der  aber  auch  normalerweise  im  hinteren  Rachenanteil  der 
meisten  Vögel  vorkommt.  Aus  den  Belägen  konnte  ferner  Carnvvath 
verschiedene  Bakterienstämme  herauszüchten,  die  sich  im  Impfexperi- 
ment meist  als  harmlose  Saprophyten  erwiesen. 

Das  Geflügelpockenvirus  findet  sich  in  der  erkrankten  Haut  in 
enormen  Mengen;  mit  einer  2000-fachen  Verdünnung  einer  leichten 
Aufschwemmung  läßt  sich  die  Pocke  erzeugen  (Burnet).  Der  spon- 
tane Infektionsmodus  ist  noch  nicht  bekannt,  doch  scheinen  Burnets 
-bütterungsversuche  mit  virushaltigem  Material  möglicherweise  auf 
den  Darmkanal  als  Eintrittspforte  des  Virus  hinzuweisen. 

Die  Inkubation  beträgt  im  Impfexperiment  einige,  meist  4—6 
jLage,  nach  Filtratimpfungen  erfährt  sie  eine  Verlängerung  von  einigen 
J-agen  (Marx  &  Sticker)  bis  zum  Dreifachen  der  normalen  Latenz- 
Penode  (Juliusberg). 
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Das  Virus  erfillirt  im  Organismus  eine  Generalisierung  und  ist 
längere  Zeit  im  Blut  und  in  den  Parenchymorganen  in  wechseliiden 
Mengen  nachweisbar  (Löwenthal,  Burnet.  Lipschütz,  Uhlenhlth 
etc.).  Lipschütz  rechnet  das  Geflügelporkenvirus  zu  den  dermotropen 
Infektionserregern,  da  es  eine  maximal  gesteigerte  Avidität  zum  Haut- 
organ besitzt  und  ausscJiließlich  in  diesem  pathologische  Veränderungen 
hervorruft.  Die  inneren  Organe  erweisen  sich  unverändert,  sind  je- 
doch virushaltig. 

Das  Geflügelpockenvirus  ist  gegen  äußere  Einflüsse  sehr  wider- 
standfähig. Es  verträgt  völlige  Eintrocknung  durch  18  Monate,  längere 
Einwirkung  einer  Temperatur  — 12°,  dreistündiges  Erwärmen  'auf 
60  0  und  einstündiges  Erwärmen  auf  100  o,  falls  das  Virus  vorher  ein- 
getrocknet und  im  Vakuumröhrchen  eingeschmolzen  war  (Marx  & 
Sticker).  Li  Glyzerin  fand  Burnet  die  Virulenz  nach  120  Tagen 
erhalten,  in  10-proz.  Antiformin  war  es  nach  24  Stunden  nicht  sicher 
abgetötet  (Uhlenhüth).  In  1-proz.  Kalilauge,  1-proz.  Essigsäure, 
— 1-proz.  Karbolwasser  und  1-proz.  Sublimatlösung  wird  das  Virus 
nach  5  Minuten  abgetötet  (Sanfelice).  Gegen  Radium  erwies  es  sich 
nach  51/2  Stunden  resistent  (Löwenthal),  hingegen  wurde  das  Virus, 
mit  1-proz.  Erytlirosin  versetzt,  durch  dreitägige  Belichtung  vernichtet 
(Juliusberg).  Atoxyl  in  10-proz.  Lösung  ließ  das  Virus  unbeeinflußt 
(LiPscHtJTz),  von  cytolytischen  Stoffen  (Saponin,  taurocholsaures  Na- 
trium) wird  es  zum  Teil  angegriffen,  jedoch  nicht  vollkommen  abge- 
tötet (Lipschütz,  v.  Prowazek  &  de  Beaurepaire). 

Eine  natürliche  Immunität  wird  bei  der  Geflügelpocke  nur 
von  Löwenthal  erwähnt.  Nach  Marx  &  Sticker,  deren  Angaben  von 
Bürnet,  Lipschütz,  Uhlenhüth  und  Manteufel  bestätigt  wurden, 
erlangen  die  Tiere  eine  allgemeine  aktive  Immunität  in  der  Regel 
bloß  nach  Ueberstehen  der  Krankheit.  Diese  Immunität  tritt  jedoch 
nicht  plötzlich  auf,  sondern  wird  erst  gegen  Ende  der  dritten  Woche 
vollständig  und  erstreckt  sich  auch  auf  die  Schleimhäute  (Carxwath, 
Uhlenhüth).  Nach  den  Untersuchungen  Manteufels  ist  die  kutane 
Immunität  bei  der  Geflügelpocke  als  Symptom  der  allgemeinen  Körper- 
immunität zu  betrachten,  dabei  ist  jedoch  auch  zu  beachten,  daß  noch 
4  Wochen  nach  vollkommen  abgeheilten  Hauterscheinungen  Virus  in 
den  Parenchymorganen  nachgewiesen  werden  kann  (Lipschütz),  der 
immune  Organismus  bleibt  Parasiten  träger.  Ueber  die  Ver- 
erbung der  Immunität  bei  der  Taubenpocke  liegen  bemerkenswerte 
Mitteilungen  von  Siebert  vor,  die  bereits  im  allgemeinen  Teil  be- 
sprochen worden  sind. 

Eine  praktische  Methode  der  Schutzimpfung  ist  bisher  nicht  be- 
kannt geworden.  Durch  subkutane  und  intravenöse  Injektion  des 
Virus  konnten  Burnet,  Lipschütz  und  Manteufel  in  einer  Reihe  von 
Fällen  aktive  Immunität  erzielen.  Nacli  Manteufel  wird  das  Virus 
durch  Kaninchengalle  abgeschwächt;  mit  den  Virusgallengemischen 
injizierte  Tiere  erwiesen  sich  bei  späterer  Nachimpfung  auf  den  Kamm 
zum  größten  Teil  immun,  bei  kutaner  Impfung  ließ  sich  jedoch  mit 
diesen  Gemischen  typische  Pocke  erzeugen. 

Eine  passive  Immunisierung  ist  bisher  nicht  gelungen.  Im  Blut- 
serum konnten  Antikörper  nicht  sicher  nachgewiesen  werden  (Bur- 
net, Manteufel). 

Ein  überaus  interessantes  biologisches  Phänomen  stellt  die  Miti- 
gation  des  Taubenpockenvirus  dar.  Schon  Bollinger  war  die  Tat- 
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saclic  bekannt,  daß  es  nicht  gelingt,  die  Pocke  vom  Huhn  auf  die 
Taube  zu  übertragen,  während  die  Impfung  in  umgekehrter  Reihen- 
folge leicht  gelingt.  In  experimentellen  Untersuchungen  haben  Marx 
&  Sticker  dieses  Phänomen  sichergestellt  und  nachgewiesen,_  daß  oft 
schon  nach  einer  einmaligen  Passage  durch  das  Huhn  das  Virus  eine 
Abschwächung  seiner  Virulenz,  bzw.  seine  vollkommene  Vernichtung 
für  die  Taube  erleidet. 

Das  Verhalten  der  Cornea  bietet  bei  der  Geflügelpocke  im  all- 
aemeinen  ähnliche  Verhältnisse  dar  wie  bei  der  Vaccine.  Nach  Im- 
pfung der  leicht  skarifizierten  Hornhaut  mit  Virusemulsion  entstehen 
etwa  nach  6 — 8  Tagen  zarte,  grauweiße,  kaum  elevierte  Trübungen, 
die  histologisch  eine  stark  ausgeprägte  Hypertrophie  der  Epithel- 
zellen mit  Bildung  typischer  „Geflügelpockenkörperchen"  aufweisen. 
Mit  der  geimpften  Cornea  ließen  sich  Hauterscheinungen  in  typischer 
Weise  hervorrufen  (Lipschütz). 

Bezüglich  des  immunisatorischen  Verhaltens  der  Taubencornea  sei 
in  Kürze  erwähnt,  daß  die  Cornea  des  immunisierten  Tieres  für  das 
Virus  empfänglich  bleibt  und  daß  die  corneale  Impfung  nur  in  ein- 
zelnen Fällen  (Burnet)  auch  zur  Ausbildung  einer  Immunität  der 
Hautdecken  geführt  hatte. 

Ueber  die  Beziehungen  der  Geflügelpocke  zur  Geflügel- 
diphtherie  haben  hauptsächlich  die  Untersuchungen  von  Uhlen- 
HüTH  &■  Carnw^ath  den  Nachweis  der  einheitlichen  Aetiologie  beider 
Krankheiten  erbracht,  wobei  es  aber  noch  immerhin  möglich  erscheint, 
daß  neben  der  durch  das  Virus  der  Geflügelpocke  hervorgerufenen  Ge- 
flügeldiphtherie, auch  gewisse,  ätiologisch  von  dieser  verschiedene 
Formen  der  Diphtherie  bei  Geflügeln  vorkommen  (Uhlenhuth). 
Borbet  &  Fallt  gelang  es  1907,  kleinste  nach  Giemsa  färbbare 
Körperchen  in  Eeinkultur  bei  der  Geflügeldiphtherie  nachzuweisen 
und  mit  letzteren  wieder  Hühner  experimentell  zu  infizieren.  Beide 
Forscher  vertreten  die  Ansicht  der  ätiologischen  Differenz  von  Ge- 
flügelpocke und  Geflügeldiphtherie. 


Schafpocke. 

Das  Virus  der  Schafpocke  ist  in  den  Hauteffloreszenzen  und  — 
im  Gegensatz  zur  Vaccine  und  Variola  —  auch  in  den  pathologischen 
Produkten  der  inneren  Organe  (Lunge,  Leber  etc.)  enthalten.  Mit 
Blut  konnten  Nocard  &  Roux  durch  Ueberimpfung  in  keinem  Fall 
ein  positives  Resultat  erzielen ;  nur  ausnahmsweise  ist  das  Blut  virus- 
haltig, nämlich  unmittelbar  vor  der  allgemeinen  Pockeneruption  auf 
der  Haut,  wenn  das  Virus  die  Blutbahn  passiert,  um  an  bestimmten 
ötellen  des  Hautorgans  deponiert  zu  werden. 

Die  histologischen  und  mikroskopisch-bakteriologischen  Unter- 
suchungen der  Schafpocke,  die  wir  Boso,  Borrel  und  Paschen  ver- 
danken, haben  eine  Reihe  bemerkenswerter  Tatsachen  gezeigt,  die 
sich  den  bei  Vaccine-Variola,  bei  der  Geflügelpocke  etc.  ermittelten 
anreihen  lassen  und  die  Zusammenfassung  der  genannten  dermotropen 
^rreger  zu  der  von  Borrel  geschaffenen  Gruppe  der  „Epithelioses 
mtectieuses"  vollkommen  rechtfertigen. 

Im  eitrigen  Pustelinhalt  fand  Borrel  große  Zellen  von  40—50  ^ 
Durchmesser  („cellules  claveleuses"),  in  denen  neben  dem  Kern  ge- 
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legenc,  für  die  Schafpocke  charakteristische  Einschlüsse  auftretea. 
Letztere  wurden  auch  von  Boso  ausführlich  beschrieben  und  abge- 
bildet. Das  Einschlußgebilde  ist  von  verschiedener  Größe  und  er- 
scheint bei  nativer  Untersuchung  lichtbrechend,  homogen  oder  vakuoli- 
siert.  Es  setzt  sich  oft  aus  3  bis  4  Teilen  zusammen,  die  durch  fädige  ■ 
Brücken  miteinander  verbunden  sind.  Zu  ihrer  tinktoriellen  Dar- 
stellung empfiehlt  Borrel  die  Färbung  nach  Laveran,  wobei  die  Ein- 
Schlüsse  ein^n  Eosinfarbenton  annehmen  oder  feuchte  Fixation  der  • 
Ausstriche  in  BoRRELscher  Fixierflüssigkeit  (siehe  Abschnitt  „Chla- 
mydozoa-Strongyloplasmen")  und  Färbung  mit  Magentarot  und  Fikro- 
indigokarminlösung. 

Letzteres  Verfahren  diente  Borrel  auch  für  den  Nachweis  der  i 
Einschlüsse  im  Schnitt,  wobei  sie  in  fast  sämtlichen  Epithelzellen  der  i 
tieferen  Retelagen  neben  dem  Kern  anzutreffen  sind. 

Des  weiteren  ließen  sich  die  „Schafpockenkörper"  regelmäßig 
auch  im  bindegewebigen  Corium  nachweisen,  ferner  in  den  Magen- 
pusteln und  in  dem  bindegewebigen  Anteil  der  subpleural  und  peri- 
bronchial oder  im  Lungenparenchym  selbst  auftretenden  Zellwuche- 
rungen. 

Die  ,, Einschlüsse"  leitete  Borrel  anfangs  von  Leukocyten  ab;  . 
er  stellte  sie  dann  den  bei  Vaccine  nachgewiesenen  „GuARNiERischen 
Körpern"  an  die  Seite  und  faßte  sie  als   Reaktionsprodukte  des 
Gewebes  auf  die  Invasion  des  Schafpockenvirus  auf.  Als  Träger  des  ■ 
Virus  deutete  Borrel  sehr  vorsichtig  die  von  ihm  in  Schnitten  der 
GLissoNSchen  Kapsel  oder  im  Pleuraüberzug  subpleural  gelegener  ■ 
Knoten  gefundenen,  kaum  1/4  1^  großen,  rundlichen,  scharf  umschrie-  • 
benen,  einzeln,  in  Diploformen  und  in  Ketten  gelegenen  Körperchen,  , 
die  er  auf  Tafel  V  seiner  Arbeit,  in  Figuren  9,  10  und  11  abbildete.  In 
Schnitten  von  Hautpusteln  ließen  sich  die  Körperchen,  offenbar  wegen 
der  weniger  günstigen  Bedingungen  der  Fixation  und  des  Beizver- 
fahrens, nicht  nachweisen.  Später  fand  Borrel  dieselben  Körperchen  1 
in  enormen  Mengen  auch  in  den  Hauteffloreszenzen  mit  der  Löfflee-  • 
sehen  Geißelfärbung  und  demonstrierte  sie  1907  dem  Referenten.  . 
Paschen  hat  1909  in  nach  Ewings  Methode  angefertigten  Klatsch- 
präparaten, die  vorher  und  nachher  osmiert,  dann  mit  Giemsa  ge- 
färbt wurden,  nachgewiesen,  daß  die  „Zelleinschlüsse"  sicher  keine  ; 
Protozoen,  sondern  Abkömmlinge  des  Kernes  sind.   In  dünnen  Aus-  ■ 
strichen  von  Schafpockenvirus  konnte  Paschen  mit  LöFFLERScher  " 
Beize  und  Giemsafärbung  kleinste  Körperchen  darstellen,  die  Zwei- 
teilung zeigen  und  sich  mit  Giemsa  schwach,  mit  anderen  Methoden 
nur  sehr  schwer  färben.    Sie  sehen  den  bei  Variola  und  in  der 
Vaccinelymphe  nachweisbaren  Körperchen  sehr  älmlich. 

Zusammenfassend  kennen  wir  bei  der  Schafpocke  —  ähn- 
lich wie  bei  anderen  dermotropen  Infektionserregern  —  sowohl  cha-  ; 
rakteristische  Einschlußgebilde  (Booirel)  als  Reaktionsprodukte  auf  ; 
das  Virus,  als  auch  in  außerordentlich  enormen  Mengen  in  den  Haut- 
effloreszenzen vorkommende,  kleinste  Elementarkörperchen  („Stron- 
gyloplasmen")  (Bgrrel-Pas'chen),  die  wahrscheinlich  den  Erreger 
selbst  darstellen. 

Die  Krankheit  ist  sehr  infektiös;  die  virushaltigen  vertrockneten  i 
Krustenmassen  gelangen  in  die  Umgebung  und  werden  dem  Futter, 
dem  Staub  etc.  beigemengt.   Die  natürliche  Infektion  erfolgt  wahr- 
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^cheinlicli  mit  der  eingeatmeten  Luft,  das  Virus  gelangt  in  die  Lungen, 
wird  von  den  Alveolen  in  die  Blutbalm  und  von  hier  in  die  Haut 
gebracht. 

Das  Schafpockenvirus  zeichnet  sich  durch  große  Resistenz  aus. 
In  zugeschmolzenen  Röhrchen,  an  einem  dunklen  und  mäßig  kühlen 
Ort  aufbewahrt,  bleibt  das  Virus  monatelang  und  selbst  bis  2  Jahre 
aktiv.  Von  Desinfektionsmitteln  hat  3-proz.  Borsäure  und  10-proz. 
Chlorkalklösujijg  keijae  Wirkung  auf  das  Virus,  hingegen  21/2-proz. 
Schwefelsäure,  10-proz.  Weinessig  und  schwache  Jodlösungen;  auch 
Glyzerin  schädigt  das  Virus  nach  kurzer  Zeit. 

Die  Filtrierbarkeit  des  Schafpockenvirus  wurde  von  Borrel  fest- 
gestellt. Als  Ausgangsmaterial  benützte  er  Pustelinhalt,  der  mit  ge- 
wöhnlichem Leitungswasser  stark  verdünnt  und  zunächst  durch  Papier- 
füter  geschickt  wurde,  um  gröberes,  zelliges  Material  auszuschalten. 
Zu  seinen  Piltrationsversuchen  verfügte  dieser  Forscher  über  eine 
genau  ausgeprüfte  Reihe  von  Chamberlandkerzen  mit  zunehmender 
Porosität,  die  einer  Eichung  unterworfen  wurden,  derart,  daß  bei 
den  mit  F,  F^,  Fg,  P3  •  •  •  F;lo  bezeichneten  Filtern  mit  steigender 
Nummer,  die  in  der  Zeiteinheit  und  unter  sonst  gleichen  Filtrations- 
bedingungen gelieferte  Wassermenge  einfach,  zweifach,  dreifach  .  .  . 
zehnfach  größer  war.  Es  ließ  sich  dabei  feststellen,  daß  Chamber- 
land  F  da!>  Virus  zurückhält,  daß  es  aber  bereits  von  F4  und  F5  durch- 
gelassen wird.  Das  Virus  passiert  ferner  auch  Berkefeldfilter.  Da 
das  Leitungswasser  (Seinewasser)  reich  an  Vibrionen  und  Spirillen 
ist,  die  gleichzeitig  mit  dem  Schafpockenvirus  die  Filter  passieren, 
und  später  unter  günstigen  Kulturbedingungen  auskeimen,  empfiehlt 
Borrel  das  zur  Verdünnung  des  Materials  verwendete  Leitungswasser 
zu  sterilisieren,  um  absolut  einwandfreie,  sterile  Filtrate  zu  erlangen. 

Die  Immunitätsverhältnisse  liefern  bei  der  Schaf pocke  in 
mehrfacher  Hinsicht  sehr  bemerkenswerte  Gesichtspunkte.  Aehnlich 
wie  bei  Variola  und  Geflügelpocke  erlangen  die  Tiere  nach  einmaligem 
Ueberstehen  der  Krankheit  aktive  Immunität;  das  Serum  kranker 
Tiere  besitzt  jedoch  —  im  Gegensatz  zu  den  oben  angeführten  Krank- 
heiten —  auch  bedeutende  immunisierende  Eigenschaften  (Bosc)  und 
Borrel  konnte  eine  echte  Serumtherapie  der  Schafpocke  be- 
gründen. 

Die  erlangte  aktive  Immunität  kann  auf  den  Fötus  vererbt 
werden,  so  daß  trotz  Erkrankung  des  Muttertieres  die  Lämmer  im 
Mutterleib  gesund  bleiben;  in  anderen  Fällen  findet  jedoch  eine 
placentare  Uebertragung  des  Virus  statt  und  die  Lämmer  kommen  mit 
dem  Pockenausschlag  auf  die  Welt. 

Zu  den  dermotropen  Infektionserregern  rechnen  wir  ferner  das  Virus  der 
von  OsTERTAG  &  BuGGE  beschriebenen  „gutartigen  Maulseuche"  (Stomatitis  pa- 
pulosa bovis  specifica),  welches  Chamberlandkerzen  passiert  und  ferner  den 
t-rreger  einer  vor  kurzem  von  de  Beaurepaire  -  Aragao  in  Brasilien  näher 
studierten  Krankheit:  Alastrim.  Diese  mit  Fieber  einhergehende  Affektion 
18t  von  der  Variola  zu  trennen;  die  mikroskopischen  Befunde  („Strongylo- 
maamen' )  sind  jedoch  denen  bei  Variola  ähnlich  und  Berkefeldfilter  lassen  das 
Virus  passieren.  In  den  Hornhäuten  der  mit  Alastrimeiter  geimpften  Kanmchen 
m  germger  Zahl  in  den  Pustelschnitten  ließen  sich  GuARNlERische  Körper- 
S  '^^^hweisen.  Die  Krankheit  ist,  im  Gegensatz  zur  Variola,  benign  und  ver- 
si^  °K  •  -^^^"^  Ueberstehen  keine  Immunität  gegenüber  Vaccineimpfung.  Näheres 
siene  bei  H.  de  Beaurepaire-Aragao,  woselbst  weitere  Literaturangaben  über 
Alastnm  zu  finden  sind. 
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Neiirotrope  Infektionserreger. 

(L3^ssa,  Poliomyelitis,  Geflügelpest  [Gans],  Meer- 
scliweinchenlähme,  Hundestaupe,  AujEszsche  Krank- 
heit, Bornasche  Krankheit.) 

Meerschweinchenlähme.  Römer  beschrieb  eine  bei  Meerschweinchen 
jeobächtete  Erkrankung,  die  klinisch  dem  Symptomenbild  der  Heine-Medin- 
;chen  Krankheit  (Poliomyelitis)  außerordentlich  nahe  kam  und  die  pathologisch- 
matoraisch  als  Meningo-Encephalitis  infiltrativa  anzusprechen  war.  Die  Ursache 
lieser  Erkrankung  fand  Römer  in  einem  hauptsächlich  im  Gehirn  und  Rücken- 
nark,  viel  weniger  in  anderen  Organen  vorkommenden  Virus,  das  weder  mikro- 
ikopisch  sichtbar  noch  züchtbar  war  und  Berkefeldfilter  passierte.  Aehnlich  wie 
ias  Poliomyelitisvirus  zeigte  sich  auch  das  Virus  der  „Meerschweinchenlähme" 
regen  Glyzerin  sehr  widerstandsfähig.  Die  intracerebrale  Impfung  stellte  den 
dcaersten  Infektionsmodus  dar. 

Hundestaupe.  Nach  den  Untersuchungen  Carres  gehört  das  Virus  der 
Eundestaupe  zu  den  filtrierbaren  Infektionserregern,  und  zwar  gelingt  die  Infek- 
:ioa  sowohl  mit  Filtraten  des  serösen  Nasensekretes  als  auch  mit  solchen  des 
Blutes.  In  früheren  Untersuchungen  hatte  Lignieres  die  Affektion  als  eine 
Pasteurellose  der  Hunde  beschrieben,  später  konnte  er  die  Filtrationsversuche 
oarees  bestätigen.  Immerhin  meinte  Lignieres,  daß  es  ähnliche  Krankheits- 
formen geben  könnte,  die  durch  die  Pasteurella  canis  hervorgerufen  werden;  für 
ias  durch  das  filtrierbare  Virus  Carres  hervorgerufene  Krankheitsbild  schlug 
?r  die  Bezeichnung  „Hundepest"  vor.  Diesen  Ausführungen  gegenüber  läßt  sich 
jedocli  auch  vermuten,  daß  die  Pasteurella  (und  auch  die  zahlreichen  anderen  bei 
:1er  Hundestaupe  beschriebenen  Mikroben)  bloß  eine  Sekundärinfektion  des  vom 
riltrierbaren  Virus  befallenen  Organismus  darstellen  könne,  nachdem  wir  ähn- 
icheu  sekundären  Bakterieninvasionen  auch  bei  zahlreichen  anderen,  durch  filtrier- 
aare  Virus  hervorgerufeneu  Krankheiten  (Schweinepest,  Scharlach,  Gelbfieber 
3tc.)  nicht  selten  begegnen. 

Im  Gegensatz  zu  Carre  fand  Kregenow  das  Virus  der  Hundestaupe  nicht 
Eiltrierbar  und  sucht  dieser  Autor  den  Erreger  unter  den  zahlreichen  schon  be- 
schriebenen Mikroben,  eine  Ansicht,  der  auch  Galli-Valerio  beipflichtet. 

Von  Interesse  sind  die  bei  der  Hundestaupe  beschriebenen  Veränderungen 
m  Zentralnervensystem  in  Form  einer  disseminierten  Myelitis  und  Poliomyelitis. 
Des  Weiteren  die  von  Standfuss  &  Lentz  beschriebenen  Reaktionsprodukte  der 
janglienzellen  auf  das  Virus  („Staupe-Körperchen"),  von  denen  sich  die  Negri- 
>cheu  Körperchen,  wie  bereits  im  allgemeinen  Teil  erwähnt  wurde,  sowohl  durch 
nre  Lagerung  als  auch  durch  ihre  Struktur  unterscheiden  lassen. 

AujESZKYsche  Krankheit.  (Paralysis  bulbaris  infectiosa, 
seudowut.)  AuJESZKY  beschrieb  eine  der  Lyssa  ähnliche  Infektionskrank- 
leit  bei  Haustieren,  die  sich  —  im  Gegensatz  zur  Wut  —  vornehmlich  durch 
Likubation  und  raschen  Verlauf  der  Krankheit  sowie  durch  das  Auftreten 
ehr  heftiger  entzündlicher  Erscheinungen  am  Orte  der  subkutanen  Virusinsertion 
luszeichnete.  Das  Virus  ist  stets  im  Zentralnervensystem  enthalten,  aber  auch 
V  1        .V^^  ^  blutreichen  Organen  läßt  sich  der  Erreger  nachweisen, 

»vecler  mikroskopisch  noch  kulturell  konnte  Aujeszky  den  Erreger  feststellen 
ina  m  Versuchen  mit  Berkefeldfiltern  wurde  er  zurückgehalten. 
atri       ^^y^^"'^  läßt  sich  das  Virus  mehrere  Monate  konservieren.    Die  Kon- 
agiositat  scheint  nur  gering  ?u  sein,  nachdem  eme  Infektion  gesunder  Stall- 
.enossen  nie  beobachtet  wurde. 

l  in  ''^'^"'^"^'PHÖFFER,  der  die  AujESZKYsche  Krankheit  näher  studierte,  fand  das 
■rus  ebenfalls  im  Zentralnervensystem,  un  Blut  und  im  subkutanen  Bmdcgewebe 
iiirph  •  ""'"^  konnte  des  weiteren  auch  die  Filtrierbarkeit  des  Erregers 
;irno  "'"tponge  Kerzen  nachweisen.  Höheren  Temperaturen  gegenüber  ist  das 
•"•US  empfmdlich;  Antiseptika  schädigen  es  nach  kurzer  Zeit. 

Handbuch  der  pathogenen  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VlII.  27 
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Bor  nasche  Krankheit  (seuchenhafte  Gehirn-lliickenmarksentzündu, 
des  Pferdes).    Joe.st  hat  in  ausführlichen  Mitteilungen  auf  das  VorkomnKi 
intranucleiir  befindlicher  Einschlüsse  in  den  Ganglienzellen  des  Amrno; 
horns  bei  der  Bornaschen  Krankheit  hingewiesen.   Die  Einschlüsse  sind  homo- 
und  setzen   sich   nur  aus  Piastinsubstanz  zusammen.    Sie  sind,   nach  Jot- 
mit  großer   Wahrscheinlichkeit   als   Rciiktionsprodukte   der  Ganglienzellen 
die  Invasion   eines  organisierten  parasitären,  bisher  noch   nicht  mikroskopi.- 
nachgewiesenen  Agens  aufzufassen.   Joest  rechnet  das  Virus  zu  den  Chlamyd. 
Zoen  oder  diesen  nahestehend  und  weist  auf  Analogien  der  Bornaschen  Kränk 
heit  mit  mehreren  durch  „ueurotrope"  Infektionserreger  hervorgerufenen  Kiaii 
heiten  (Lyssa,  Hühnerpest,  Poliomyelitis,  Hundestaupe)  hin.  Filtrationsversuci. 
sind  bisher  nicht  mitgeteilt  worden. 
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Hämotrope  Infektionserreger. 

(Perniziöse  Anämie  der  Pferde  und  experimentelle 
Leukämie  bei  Hühnern.) 

Perniziöse  Anämie  der  Pferde. 

Das  filtrierbare  Virus  der  perniziösen  Anämie  der  Pferde  ruft  eine  schwere. ' 
bald  als  akute,  bald  als  chronische  Sepsis  verlaufende  Infektionskrankheit  herv> 
bei  der  es  zu  einer  außerordentlichen  Abnahme  und  zur  Zerstörung  der  rot 
Blutkörperchen  kommt. 

Wichtige  Untersuchungen  über  die  Aetiologie  der  perniziösen  Anämie  n 
Pferde  stammen  von  Carre  und  Vallee.    Nach  den  Untersuchungen  dic^ 
Autoren  passiert  das  Virus  Berkefeld  V  und  ferner  Chamberland  F  und  B,  jedocii 
erfährt  dann  die  Inkubation  eine  Verlängerung.    Die  Angaben  der  französiscbri 
Forscher  sind  von  Ostertag  &  Marek  und  Schlathölter  bestätigt  wordrii 
Nach  Schlathölter  soll  das  Inkubationsstadium  nach  künstlicher  Infektion  ^ 
zu  3  Monaten  dauern. 

Das  weder  sichtbare,  noch  züchtbare  Virus  ist  im  Blut  und  im  Harn  en 
halten.  Mit  letzterem  wird  das  Virus  ausgeschieden  und  kann  durch  \\ 
unreinigung  des  Futters  oder  Tränkwassers  wieder  Infektion  vermitteln.  t.m 
direkte  Uebertragung  scheint  nicht  vorzukommen.  Bemerkenswert  ist^  die  in  " 
Sache,  daß  auch  geheilte  Tiere  Virus  im  Harn  ausscheiden  und  daher  ei 
Gefahr  für  gesunde  Pferde  darstellen.  Die  nach  Ucberstehen  der  KranKH' 
erzielte  Immunität  ist  daher  im  Sinne  Ehrlichs  eine  „Immunitas  non  stern 
sans",  die  Tiere  sind  Parasitenträger  und  -ausscheiden 
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Das  Virus  der  perniziösen  Anämie  der  Pferde  erweist  sich  .äußeren  Ein- 
flüssen'  gegenüber  ziemlich  resistent.  Bei  Zimmertemperatur  bleibt  es  längere 
Zeit,  nntev  0  o  aufbewahrt,  noch  nach  6  Monaten  aktiv. 

Experimentelle  Leukämie  bei  Hühnern. 

Die  von  Ellermann  &  Bang  studierte  Hühnerleukämie  stellt 
lie  zweite  wichtige,  durch  ein  hämotropes,  filtrierbares  Virus  be- 
liiifte  Affektion  dar.  Besondere  Beachtung  ist  diesem  Infektions- 
nTeo"er  insofern  beizulegen,  als,  wie  Hirschfeld  &  Jacoby  bemerken, 
lurch  die  Untersuchungen  über  die  Uebertragbarkeit  der  Hühnerleuk- 
imie  möglicherweise  auch  Anhaltspunkte  für  die  Erforschung  der 
letiologie  der  menschlichen  Leukämie  gewonnen  werden  könnten.  Im 
5inne  der  von  Ellermann  &  Bang  gemachten  Erfahrungen  bei 
Hühnerleukämie  wäre  ferner  auch  das  Studium  mehrerer  bisher  wenig 
?rforschter  Affektionen  des  Blutes,  z.  B.  der  essentiellen  perniziösen 
A.nämie  u.  a.  wieder  in  Angriff  zu  nehmen. 

Die  spontan  auftretende  Leukämie  der  Hühner  stellt  eine  recht 
selten  zu  beobachtende  Krankheit  dar.  Von  Moore  wurde  1895  als 
,infectious  leukaemia  in  fowls"  eine  mit  der  Leukämie  nicht  zu 
dentifizierende  Erkrankung  der  Hühner  beschrieben,  die  eine  akute 
jakterielle,  von  Hyperleukocytose  gefolgte  Affektion  darstellen  dürfte, 
A.uch  Butterfield  (1905)  und  Yutaka  Kon  (1907)  beschrieben  leuk- 
imieähnliche  Krankheitsbilder  bei  Hühnern,  konnten  jedoch,  wegen, 
fehlender  Blutuntersuchung,  die  Uebereinstimmung  ihrer  Fälle  mit 
Hühnerleukämie  nicht  beweisen.  Ellermann  &  Bang  gebührt  daher 
las  Verdienst  (1908)  die  genannte  Affektion  klinisch,  hämatologisch 
lind  experimentell  erforscht  zu  haben. 

Die  spontane  Leukämie  tritt  bei  Hühnern  epidemisch  oder  en- 
:lemisch  auf  und  ist  durch  leukämisches  Blut,  Anschwellung  der  Milz 
imd  Leber  und  durch  Knochenmarksveränderungen  ausgezeichnet.  Im 
Blutbild  sind  nicht  nur  quantitative  (Zunahme  der  Leukocyten  bis 
iOOGGO  pro  ccm),  sondern  auch  qualitative  Veränderungen  wahr- 
lehmbar.    Die  großen  Mononukleären  stellen  mit  84  Proz.  sämt- 
icher  Leukocyten  die  Hauptmasse  dar,  ferner  kommt  es  zum  Auftreten 
■on  Myelocyten  und  zur  polychromen  Degeneration  der  roten  Blut- 
körperchen. Leber  und  Milz  sind  in  der  Regel  bedeutend  geschwollen, 
las  Knochenmark  meist  graurot  verfärbt.    Die  histologische  Unter- 
iuchung  zeigt  ausgesprochene  Veränderungen :  die  Kapillaren  in  Leber, 
^lüz  und  Knochenmark  sind  erweitert,  stellen  ein  regelmäßiges,  ana- 
tomosierendes  Netzwerk  dar  und  sind  mit  großen  Mononukleären 
tark  gefüllt;  das  schon  beim  gesunden  Huhn  vorhandene  peritoneale, 
tus  granulierten  Zellen  bestehende,  jedoch  sehr  schwach  entwickelte 
^iiltrat  ist  bei  der  Leukämie  stark  hypertrophisch  ausgebildet.  Das 
vnochenmarksgewebe  ist  atrophisch,  die  Gefäßräume  enthalten  zalil- 
eiche   Leukocyten    mit    geringer    Beimengung    von    roten  Blut- 
körperchen. 

,  Zu  ihren  experimentellen  Untersuchungen  benützten  Ellermann 
i  öANG  Emulsionen  von  Leber,  Milz  und  Knochenmark  in  0,9-proz. 
ochsalzkisung,  die  gesunden  Hühnern  intravenös  eingespritzt  wurden. 
|ie  experimentelle  Krankheit,  die  nach  einer  Inkubation  von  1—2 
^lonaten  nachgewiesen  werden  konnte,  bot  weitgehende  Aehnlichkeit 
üer  spontanen  Hühnerleukämie  bezüglich  der  anatomischen  Be- 
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schaffenheit  der  Organe  (Leber,  Milz  und  Knochenmark);  hinge?' 
konnten  Ellermann  &  Bang  die  bemerkenswerte  Beobachtung  mach' 
daß  bloß  bei  der  Hälfte  ihrer  Tiere  das  Blut  leukämisch  wurii 
während  bei  den  anderen  kranken  Tieren  das  Blut  aleukämisch  blii 
Als  konstante  Erscheinung,  die  zu  den  ersten  Veränderungen  (J, . 
Blutes  überhaupt  zu  rechnen  war,  ließ  sich  ferner  eine  Verminderui. 
der  Zahl  der  roten  Blutkörperchen  und  eine  Abnahme  ihres  Hau, 
globingehaltes  feststellen.   Infolge  dieser  anämischen  Blutbeschaflcji 
heit  ist  das  Blut  hellrot  und  der  Kamm  der  Tiere  blaß.  Von  HiRsn 
FELD  &  Jacoby  werden  ferner  zahlreiche,  oft  schwere  Blutungen  ,1 
geführt,  die  sie  bei  einigen  Tieren  feststellen  konnten  und  als  An 
druck  einer  hämorrhagischen  Diathese  auffassen. 

Neben  der  eigentlichen  Hühnerleukämie  beschreiben  Ellerma- 
&  Bang  einige  spontane  Fälle  von  „Pseudoleukämie"  der  Hühn 
die,  bei  sonst  mit  der  Leukämie  übereinstimmenden  Veränderuno 
der  Organe,  fehlende  leukämische  Blutalteration  aufweisen.  Es  gela: 
den  Autoren,  durch  Impfung  mit  pseudoleukämischen  Organe, 
bei  gesunden  Tieren  das  charakteristische  Bild  der  Hühnerleukämii 
mit  typischem  leukämischen  Blutbefund  zu  erzeugen.    Da  sie  iL 
früheren  Versuchen  nachweisen  konnten,  daß  durch  experimentell! 
Uebertragung  der  Hühnerleukämie  das  Blut  der  kranken  Tiere  ba' ' 
leukämisch  wurde,  bald  aleukämisch  blieb,  so  schließen  sie  auf  (! 
ätiologische  Identität  der  Hühnerleukämie  und  -pseudoleukäm, 
Als  wichtigstes  Symptom  bezeichnen  die  Autoren  bloß  die  Leuk'- 
cytenproliferation  in  den  Leber-  und  Knochenmarkskapillaren  uik 
legen  der  leukämischen  Blutbeschaffenheit  geringe  Bedeutung  bei. 

Die  Uebertragung  der  Hühnerleukämie  konnte  in  mehreren  Gene 
rationen  durchgeführt  werden  und  führte  zur  Annahme  eines  organi 
sierten  Virus.  Ueber  die  Natur  desselben  ließen  sich  weder  dur  ' 
mikroskopische  noch  durch  kulturelle  Untersuchungen  Aufschlü^ 
erlangen.  Das  Virus  passiert  Berkefeldfilter  (Ellermann  &  Ban 
und  die  Injektion  der  zellfreien  Filtrate  ist  imstande,  die  Kraukhei 
hervorzurufen.  Die  Autoren  sind  geneigt,  das  Virus  der  Hühner 
leukämie  zu  den  ,, ultramikroskopischen"  Infektionserregern  zu  rechnen 

Ueber  die  biologischen  Eigenschaften  des  Virus  liegen  eben 
falls  von  Ellermann  &  Bang  melirere  Angaben  vor.    Unter  natüi 
liehen  Verhältnissen  ist  die  Krankheit  sehr  wenig  kontagiös  und  seil' 
im  Impfexperiment  erkranken  meist  nur  40  Proz.  der  inokuliert i. 
Tiere.  Als  sicherste  Methodik  der  Uebertragung  hatte  sich  die  iutra 
venöse  bewährt,  auch  mit  der  intraperitonealen  Applikation  gelaui 
es  ein  positives  Resultat  zu  erzielen,  hingegen  versagte  stets  die  siib 
kutane  Einverleibung  des  Virus.  Die  nach  einer  einmaligen  Impfun 
nicht  erkrankten  Tiere  zeigten  sich  oft  bei  einer  zweiten  Inokulati 
empfänglich,  es  war  also  nicht  zur  Ausbildung  einer  Immunität  ,1: 
kommen. 

Das  Virus  zeigt  begrenzte  Haltbarkeit,  schon  nach  wenigen  Tagvi 
ist  eine  Virulenzabnahme  festzustellen;  niedere  Temperaturen  kon 
servieren  nicht  die  Virulenz,  im  Gegensatz  zu  dem  diesbezüglicli' 
Verhalten  zahlreicher  filtrierbarer  Vira.  Auf  andere  Speeles  (Taun' 
Perlhuhn  etc.)  oder  auf  Kaninchen  war  die  Krankheit  nicht  übn 
tragbar.  Die  ausgedehnten  Untersuchungen  von  Ellermann  &  Ba^^ 
sind  von  Hirscheeld  &  Jacoby  bestätigt  worden,  wenn  es  ihnen  auc 
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nicht  gelang,  die  Filtration  nacJizuweisen.  Bemerkenswert  sind  die 
•Vüo-aben  letzterer  Autoren  über  das  Vorkommen  von  nach  Giemsa  röt- 
lichen, nach  Methylgrünpyi-oninfärbung  roten  Einschlüssen  in  den 
Leukocyten,  die  zum  Teil  in  Vakuolen  liegen.  Eine  feinere  Struktur 
war  an  den  Einschlüssen  nicht  nachweisbar,  in  ungefärbten  Präparaten 
zeio-ten  ,sie  keine  Beweglichkeit.  Es  wird  in  weiteren  Untersuchungen 
festzustellen  .sein,  ob  diese  Einsclilüsse  im  Sinne  von  Reaktions- 
produkten der  Leukocyten  auf  die  Virusinvasion,  ähnlich  den  bisher 
bei  Chlamydozoenkrankheiten  nachgewiesenen  zu  deuten  sind  und 
ob  sie  Beziehungen  zu  den  von  Pappenheim  und  Löwit  in  einzelnen 
Fällen  menschlicher  Leukämie  beschriebenen  Gebilden  besitzen. 

Von  Hirschfeld  &  Jacoby  wurde  ferner  versucht,  mit  dem 
BoKDET-GENGouschen  Verfahren  der  Komplementablenkung  dem  Stu- 
dium des  Leukämievirus  näherzutreten ;  die  Ergebnisse  waren  negativ. 

Gegenüber  den  Untersuchungen  von  Ellermann  &  Bang  wird  von 
Skiba  die  Ansicht  vertreten,  daß  die  Hühnerleukämie  keine  auf  einer 
spezifischen'  Infektion  beruhende  Erkrankung  sei,  sondern  daß  sie 
vielleicht  bloß  eine  mit  starker  Leukämie  einhergehende  Affektion 
darstelle,  da  Hühner  auf  verschiedene  Schädlichkeiten  mit  starker 
Leukocytose  reagieren  sollen.  Diese  Anschauung  dürfte  jedoch  wenig 
berechtigt  sein,  da  nach  den  Forschungen  von  Ellermann  ■&  Bang 
das  Blutbild  gar  nicht  im  Vordergrund  des  Krankheitsbildes  zu  stehen 
braucht,  vielmehr  hauptsächlich  die  krankhafte  spezifische  Alteration 
der  Parenchymorgane  (Leber,  Milz)  und  des  Knochenmarkes  für  die 
Diagnose  der  Hühnerleukämie  in  Betracht  kommt,  und  auch  bei  der 
experimentellen  Uebertragung  des  Virus  die  Tiere  in  typischer  Weise, 
aber  selbst  mit  aleukämischem  Blutbild,  erkranken  können. 
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Kontagiöse  Agalaktie. 

f'amn^'^'  ^?P*^giÖ8e  Agalaktie  stellt  eine  in  Italien,  namentlich  üi  der  römischen 
fjpii  pf,?"^:  ^^["ei'^'n  der  Schweiz  unter  den  Ziegen  verbreitete  Seuche  dar.  Nach 
finer  Pnf  "'",r'^>  Untersuchungen  von  Celli  &  de  Blasi  geht  die  Krankheit  mit 
pinhpr  i'u .4°^^'^^^'''""?  der  Euter  und  mit  Veränderungen  der  Milch 
"ner,  welche  sowohl  die  Quantität  der  abgesonderten  Milch  als  auch  ihre  Be- 
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schaffenheit  betrifft.  Die  Milcli  wird  nämlich  bläulicli,  diele  oder  wässerig  hjh 
trennt  sich  oft  in  2  Teile,  in  Serum  und  in  Flocken,  welche  der  Gefäßwand  an 
haften.  Weitere  Manifestationen  der  Krankheit  smd  durch  Mitbeteiligung  doi 
Bulbi,  in  Form  einer  parenchymatösen  Keratitis,  die  auch  zur  Panopbthalmii 
führen  kann  und  durch  schwere  Gelenksentzündungen  bedingt.  Die  Erkrankujir 
der  Euter  erwies  sich  bei  der  histologischen  Untersuöhung  als  interstitielle  uuc 
polypöse  Mastitis  mit  teilweiser  Atrophie  des  Drüsenparenchyms. 

Die  Krankheit  ist  sehr  kontagiös.  In  einigen  Fällen  genügte  es,  das  Vii 
(Milch)  auf  die  Brustwarze  zu  streichen,  um  die  Agalaktie  experimentell  zu  . 
zeugen.  Injektion  der  Milch  in  den  Euter  oder  in  die  Brustwarze,  ferner  n 
den  Bulbus  oder  in  die  Gelenke  der  Ziegen  erweist  sich  als  sicherer  Uebf 
tragungsmodus.  Auch  auf  Kaninchen  ließ  sich  die  Krankheit  durch  mt; 
okulare  Impfung  übertragen. 

In  der  virushaltigen  Milch  ließen  sich  mikroskopisch  keine  Mikroorganisnn  i 
nachweisen;  im  Ultramikroskop  fanden  die  Autoren  kleinste  Teilchen,  die  abf 
auch  in  der  normalen  Milch  enthalten  waren.  Celli  &  de  Blasi  gelang  es  dann 
den  Nachweis  der  Filtrierbarkeit  des  Agalaktievirus  durch  Berkefeld-  uii' 
Silberschmidtkerzen  zu  erbringen  und  mit  den  Filtraten  in  typischer  Weise 
infizieren. 

Das  Virus  der  kontagiösen  Agalaktie  ist  labil;  fortgesetzte  Passagen  bf 
dingen  eine  Abschwächung  seiner  ursprünglichen  Virulenz. 

Das  Ueberstehen  der  Krankheit  verleiht  den  Tieren  Immunität.  Aue! 
experimentell  ist  es  Celli  &  de  Blasi  gelungen,  bei  Ziegen  Immunität  zi 
erzielen.   Die  Angaben  der  Autoren  sind  vor  kurzem  von  Carre  bestätigt  worden 
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Parotitis  epidemica. 

Parotitis  epidemica.  S.  Granata  beschreibt  ein  im  Speichel  von  ai 
Parotitis  epidemica  (Mumps)  leidenden  Kranken  nachzuweisendes  filtrierbare 
Virus.  Die  Inokulation  des  letzteren  soll  bei  Kaninchen  eine  dreitägige  Tem 
peratursteigerung  hervorrufen.  Bei  Hornhautimpfungen  treten  in  den  Cornea 
Zellen  zooglöaartige  Haufen  kleinster  Körperchen  auf,  die  der  Autor  auch  an 
läßlich  vorgenommener  Züchtungsversuche  des  Virus  in  Giemsapräparaten  nacli 
gewiesen  haben  will.  Ueberprüfungen  der  Angaben  Granatas  liegen  bishe 
nicht  vor. 
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Filtrierbares  Virus  des  Hühnersarkoms  von  P.  Rons. 

Nach  den  Untersuchungen  von  P.  Eons  wird  ein  von  ihm  stu 
diertes  Spindelzellensarkom  des  Huhnes  durch  ein  Agens  hervor 
gerufen,  das  von  Berkefeldkerzen  durchgelassen,  vom  Chamberland  1- 
zurückgehalten  wird.  Das  Virus  verträgt  Kälte  und  Glyzerin,  wir» 
jedoch  von  Chemikalien,  Galle  und  Saponin  geschädigt.   Der  bist 
logisch  ein  Spindelzellensarkom  darstellende  Tumor  haftet  nacli  ü> 
Injektion  leicht,  falls  letztere  mit  einer  Gewebsalteration,  beispiej^ 
weise  durch  Injektion  von  Diatomacecnerde,  kombiniert  wird.  ^ 
kurzem  berichteten  Rous  &  Murphy  auch  über  ein  filtrierbares  Ageii 
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beim  Osteochondrosarkom  des  Huhnes,  wobei  sie  nach  Einverleibung 
von  zellfreien  Filtraten  das  Auftreten  echten  Knorpelgewebes  fest- 
aestellt  haben  wollen.  Es  braucht  wohl  kaum  betont  zu  werden,  daß 
^  die  Richtigkeit  der  Rousschen  Versuche  vorausgesetzt  —  die  Er- 
forschung der  bösartigen  Geschwülste  in  ganz  neue  Bahnen  gelenkt 
werden  wird,  durch  systematisch  durchzuführende  vergleichende  Unter- 
suchungen der  malignen  Tumoren  mit  bereits  studierten  filtrierbaren 
Infektionserregern. 

Literatur. 

Rous,  P.,  Journ.  of  Amer.  med.  assoc,  1912. 
—  ß'erl.  klin.  Wochenschr.,  1913. 


Gelbsucht  der  Seidenraupen. 

Nach  den  ausgezeichneten  Untersuchungen  v.  Prowazeks  kann 
das  Virus  der  GTelbsucht  der  Seidenraupen  passagenweise  übertragen 
und  unter  Umständen  auch  mit  Berkefeldfiltraten  Infektion  er- 
zielt werden.  Das  Virus  tötet  noch  in  der  Verdünnung  1 : 10  000 
die  Raupen  ab;  Saponin  vernichtet  das  Virus  nicht.  Die  Erreger 
dringen  in  die  Zellkerne  ein  und  bedingen  hier  das  Auftreten  der 
sogenannten  Polyeder,  die  eigenartige  Reaktionsprodukte  in 
kristalloider  Eorm  (meist  Rhonibendodekaeder)  mit  Eiweiß- 
natur darstellen.  In  cytologischen  Studien  fand  v.  Prowazek  in  den 
hypertrophischen  Kernen,  je  nach  der  Stufe  der  Infektion,  neben 
den  Polyedern:  1)  periphere,  zumeist  regelmäßige  Chromatin-, 
seltener  Piastinkörnchen,  2)  einen  zentralen  chromatoiden  Ein- 
schluß und  3)  in  Analogie  mit  den  Molluscum-Elementarkörperchen 
feine  regelmäßige  Granulationen  in  Haufenform,  die  wahrscheinlich 
die  Erreger  darstellen  und  die  v.  Prowazek  in  die  provisorische 
Gruppe  der  Chlamydozoen  einreiht.  Bezüglich  der  wichtigeren  Literatur- 
angaben (Bolle,  "Wahl,  Escherich  und  Miyajima)  siehe  die  Arbeit 
V.  Prowazeks  :  Untersuchungen  über  die  Gelbsucht  der  Seidenraupen, 
Centralbl.  f.  Bakt.,  1.  Abt.,  Orig.,  Bd.  67. 


Mosaikkrankheit. 

(Fleckenkrankheit  der  Tabaksblätter.) 

Der  kontagiöse  Charakter  dieser  Krankheit  wurde  von  A.  Mayer 
im  Jahre  1887  festgestellt.  Er  preßte  den  Saft  aus  kranken  Pflanzen, 
füllte  damit  Kapillarröhrchen,  stach  diese  in  gesunde  Pflanzen  und 
konnte  nach  2— 3  Wochen  nachweisen,  daß  letztere  ebenfalls  krank 
wurden.  Mit  der  ätiologischen  Erforschung  dieser  interessanten 
Affektion  beschäftigten  sich  dann  die  Arbeiten  von  Iwanowski  und 
ßEiJERiNCK.  Ersterem  Autor  gebührt  das  Verdienst  1892,  fünf  JaJire 
vor  den  klassischen  Untersuchungen  von  Löffler  &  Frosch  über 
üen  Erreger  der  Maul-  und  Klauenseuche,  überhaupt  die  Existenz 
eines  filtrierbaren  Virus  beim  Studium  der  Mosaikkrankheit  nach- 
gewiesen zu  haben,  wobei  er  auch  die  bemerkenswerte  Tatsache  der 
Besonderen  Widerstandsfähigkeit  der  Filtrate,  die  noch  nach  10  Mo- 
naten sich  virulent  erwiesen,  erbringen  konnte.    Auch  Bei.terinck 
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konnte  in  mikroskopischen  und  kulturellen  Untersuchungen  zu  keinem 
Befund  gelangen  und  fand  den  aus  den  kranken  Pflanzen  gepreßu'ti 
Saft  nach  der  Filtration  durch  Prozellanfilter  vollkommen  virulei. 

Der  Erreger  der  Tabakmosaikkrankheit  kann  ohne  Verlust  seiiK  r 
Virulenz  getrocknet  werden;  im  trockenen  Zustand  überwintern 
lassen,  wird  er  nur  teilweise  vernichtet.  Die  Infektion  gelingt  au' 
mit  2  Jahre  alten  Herbarblättern  und  Beijerinck  vermutet  daher  in 
Recht,  daß  der  trockene  Staub,  der  beim  Ernten  der  kranken  Blattei 
aus  dem  zerbrechlichen  toten  Gewebe  der  Blattflecke  entsteht,  di« 
Verbreitung  der  Krankheit  fördert. 

Zehn  Monate  langes  Verweilen  der  kranken  Blätter  in  Qö-pro/ 
Alkohol  schädigt  nicht  die  Virulenz  (Iwanowski)  und  nachBEiJERi.\( 
soll  auch  das  Alkoholpräzipitat  des  virulenten  Preßsaftes,  bei  40 ( 
getrocknet,  infizieren  können.  Erst  bei  70— 80^  C  v/ird  der  Erre^' 
der  Fleckenkrankheit  vernichtet. 

Zur  Infektion  genügen  außerordentlich  geringe  Mengen  und 
selbst  ohne  Verwundung  der  Pflanze,  bloß  durch  Aufträufeln  einiger 
Tropfen  des  virulenten  Saftes  (Iwanowski)  oder  durch  bloßes  B< 
rühren  (Hunger)  kann  die  Uebertragung  erfolgen. 

Außerhalb  der  Tabakspflanze  ist  das  Virus  zwar  existenzfähi_. 
kann  sich  aber  nicht  weiter  vermehren. 

Ueber  die  Natur  dieses  eigenartigen  Virus  hatte  Beijerinck  di 
Hypothese  aufgestellt,  daß  es  sich  um  ein  „contagium  vivum  flui- 
dum"  handeln  dürfte  und  stützte  seine  Annahme  hauptsächlich  auf 
folgenden  Versuch :  Um  zu  entscheiden,  ob  das  Virus  als  liorpuskulär 
oder  als  gelöst  betrachtet  werden  muß,  wurde  zerriebenes  Gewel 
kranker  Blätter  über  dicke  Agarplatten  ausgebreitet  und  der  Dil 
fusion  überlassen.  Nach  10  Tagen  wurde  die  Oberfläche  der  Platten 
mit  Wasser  gereinigt,  mit  starker  Sublimatlösung  desinfiziert  und  die 
Agaroberfläche  abgetragen.  Nachdem  mit  dem  tieferen  Agarschichten 
entnommenen  Material  gesunde  Pflanzen  in  derselben  "Weise  infiziert 
werden  konnten,  wie  mit  dem  Ausgangsvirus  und  die  Versuche  in 
gleicher  Weise  ausfielen,  wenn  an  Stelle  der  kranken  Blätter  Bougie- 
filtrat  verwendet  wurde,  war  Beijerinck  geneigt,  eine  Vermehrung 
des  Virus  und  Durchwachsen  desselben  in  der  Agarschicht  (,,Ktiltur 
durch  Diffusion")  anzunehmen  und  betrachtete  daher  den  Erreger  als 
flüssig  oder  wasserlöslich.  Bemerkt  sei  noch,  daß  in  den  Agarplatten- 
versuchen  keinerlei  Veränderungen  (Farbwechsel  oder  Veränderung 
des  Lichtbrechungsvermögens)  beobachtet  werden  konnten,  die  auf 
das  Wachstum  des  Virus  hätten  schließen  lassen. 

Die  Agarplattenversuche  Beijerincks  wurden  in  ihrer  Versuchs 
anordnung  von  Iwanowski  bemängelt  und  Beijerinck  selbst  niußti 
zugeben,  daß  „die  Reproduktion  oder  das  Wachstum  eines  gelösten 
Körpers  zwar  nicht  undenkbar,  dennoch  schwierig  vorstellbar  ist". 

Im  Sinne  unserer  heutigen  Anschauungen  über  die  korpus 
kuläre  Beschaffenheit  der  filtrierbaren  Vira,  die  hauptsächlich  aui 
den  im  allgemeinen  Teil  angeführten  Untersuchungen  von  Chauveav. 
von  Remlinger  und  Barratt  (Zentrifugierversuche),  sowie  auf  den 
Ergebnissen  der  Filtrationsversuche  durch  engporige  Kerzen  beruhen, 
kann  der  BEUERiNCKSchen  Hypothese  bloß  historischer  Wert  bei- 
gelegt werden.  i 
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Erklärung  der  Tafeln. 
Tafel  I. 

Fig.  1.  St  fongyioplasma  honiinis.  Ausstrichpräparat  von  Molluscum  con- 
tagiosum.   Mikrophotogramm.    Vergrößerung  1:1000. 
„    2.  Strongyloplasma    avium.     Nach    Giemsa    gefärbter  Ausstrich 
Taubenpocke. 

„  3.  Elementarkörperchen  der  Vaccine.  Kinderlymphe.  Verdünnung  des  Ma- 
teriales  1:1000.  Löfflers  Geißelfärbung.  (Nach  Paschen.)  Mikro- 
photogramm. 

„  4.  Variolaelementarkörperchen.  1000-fache  Verdünnung  des  Materiales.  Löff- 
lers Geißelfärbung.   Mikrophotogramm.    (Nach  Paschen.) 

Tafel  II. 

Fig.  1.  Molluscum  contagiosum.  Klatschpräparat.  Zwei  „Molluscumkörper"  um- 
geben von  zahlreichen  Elementarkörperchen.  Löfflers  Geißelfärbung. 
Immersion,  Okular  4. 

„  2  und  3.  Molluscum  contagiosum.  Geblähte  Retezellen  mit  plastinartigen 
Reaktionsprodukten  und  Auftreten  einer  den  Kern  verdrängenden  vakuoli- 
sierten  Masse.  Alkoholfixation,  Pappenheim-Färbung.  LEiTZsches  Mikro- 
skop Vi2  Immersion,  Okular  4. 

„     4   und  5.    Molluscum  contagiosum.    Nachweis  der  Elementarkörperchen  im 
Schnitt.   Fixation  in  Sublimatalkohol,  feuchte  Giemsafärbung.  Zeichnunc: 
mit  Okular  8.    Die  stark  geblähten  Retezellen  sind  von  den  Elementa: 
*  körperchen  ganz  durchsetzt,  der  Kern  ist  peripher  verdrängt.   Die  biauei. 

plumpen,  stäbchenförmigen  oder  kugeligen  Gebilde  entsprechen  den  in 
Fig.  2  und  3  wiedergegebenen  Piastinsubstanzen. 

„     6.  „Molluscumkörperchen",  feuchte  Schnittfärbung  nach  Giemsa,  Sublimat- 
alkoholfixation.  Es  zeigt  in  seiner  unteren  Hälfte  undeutlich  nachwefsbai 
Elementarkörperchen,  während  die  obere  bereits  vollkommen  homogen  is; 
Vi2  Immersion,  Okular  8. 

„     7.  Ausgebildetes  „Molluscumkörperchen".   Färbung  wie  bei  Fig.  6. 

„  8.  Elementarkörperchen  der  Variola.  Löfflers  Geißelfärbung.  Zeichnung 
nach  einem  Präparat  von  de  Beaurepaire-Aragao. 

„  9,  10  und  11.  Taubenpocke.  Verschiedene  Ausbildungsstadien  der  Einschluß- 
gebildc  („Geflügelpockenkörperchen").  Fixation  in  Sublimatalkohol,  Fär- 
bung mit  Hämatoxylin-Eosin.   V12  Immersion,  Okular  4. 

„  12  und  13.   Taubenpocke.   Bend  Asche  Körperchen.    (Nach  Apolant.) 

„  14.  Geflügelpest.  Gans.  Großhirn.  Verschiedenartige  Einschlußgebilde  nach 
Schiffmann.  In  der  oberen  Reihe  „Hühnerpestkörperchen"  mit  ring- 
und  rosettenartigen  Innengebilden,  in  der  unteren  Reihe  Körperchen  mit 
punktförmigen  Innengebilden.   Färbung  nach  Pappenheim. 

„  15.  Trachom  des  Erwachsenen.  Epithelzelle  mit  mehreren  ungleich  großen, 
zerstreut  im  Protoplasma  gelegenen  blaugranulierten  Einschlüssen.  (Nach 
Lindner.) 

„  16.  Trachom  des  Erwachsenen.  „Chlamydozoen"  (Halberstädter  &  von 
Prowazek).  Zahlreiche  rot  färbbare,  sehr  feine  Elementarkörperchen  und 
blau  gefärbte  „Initialformen".  (Nach  Lindner.) 
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Fig.  1. 
Molluscum  contagiosum. 
jVIikrophotogramm. 


Fig.  3. 

Elementarkörperchen  der  Vaccine.  Kinderlymplie. 
LÖFFLERs  Geißelfärbung.  Mikrophotogramiu. 
Verdünnung  des  Materiales  1 : 1000  (nach  Paschen). 


Fig.  2. 

ntarkörnerchen  der  Tau benpocke. 
J^iirbung  nach  Giemsa. 


Fig.  4. 


Variolaelementarköiperchen. 
LÖFFLERS  Geißelfiirbung.  Mikrophotograinni. 
Verdünnung  des  Materiales  1 : 1000  (nach  Taschen). 
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VII. 

Poliomyelitis  acuta*)**). 

Von 

K.  Landsteiner 

in  Wien. 
Mit  7  Figuren  im  Text. 


Eine  ausführliche  Beschreibung  des  Krankheitsbildes  der  spi- 
nalen Kinderlähmung  gab,  nachdem  schon  einige  Berichte  über  Fälle 
dieser  Erkrankung  vorlagen  (Underwood,  Jörg,  Badham),  J.  Heine, 
der  auch  die  Meinung  aussprach,  daß  der  Sitz  der  krankhaften  Ver- 
änderungen im  Eückenmark  zu  suchen  sei.  Den  Beweis  für  diese 
Lokalisation  lieferten  zuerst  Mitteilungen  über  den  histologischen  Be- 
fund aller  Fälle  von  Cornil,  Prevost,  Johnson  &  Locioiart,  Clarke, 
Charcot  &  JoFFROY  u.  a.,  denen  die  Beschreibung  der  entzündlichen 
Rückenmarksveränderungen  in  jüngeren  Stadien  zuerst  durch  Roger 
&  DaiMaschino  und  in  ganz  frischen  Fällen  durch  Rissler,  Dauber, 

SiEMERLING,  GoLDSCHEIDER,  ReDLICH  U.  a.  folgtCU. 

Einen  Fortschritt  in  ätiologischer  Richtung  bedeutete  es,  als 
Strümpell  und  Pierre  Marie  auf  Grund  der  Erscheinungen  im  Be- 
ginn der  Erkrankung  —  Fieber,  Kopfschmerz,  gastrische  Störungen 
usw.  —  darauf  hinwiesen,  daß  die  spinale  Kinderlähmung  mit  Wahr- 
scheinlichkeit als  infektiöse  Erkrankung  anzusehen  sei.  Diese  An- 
sicht konnte  als  bewiesen  gelten,  nachdem  die  ersten  Berichte  über 
Epidemien  der  Krankheit  bekannt  wurden  [Colmer***),  Bull***), 
Bergenholtz  ***),  Cordier***),  Medin  u.  a.],  von  denen  die  durch 
Medin  beschriebene  schwedische  Epidemie  44  Fälle  umfaßte.  Aus 
älteren  Zeiten  ist  auffallenderweise  über  Epidemien  von  Poliomyelitis 
nichts  bekannt  (cf.  *Römer). 

.*)  Synonyma :  Spinale,  akute,  epidemische  Kinderlähmung,  Poliomyelitis 
^  Spidern.  Poliomyelitis.  Wegen  der  Schwierigkeit,  das  vielgestaltige 

Krankheitsbild  mit  einem  für  alle  Formen  passenden  Namen  zu  belegen,  schlug 
vviCKMAN  die  jetzt  häufig  gebrauchte  Bezeichnung:  PlEiNE-MEDiNsche  Krank- 


*** 


)  Zit.  nach  Medin,  Römer. 
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Das  klinische  Bild  der  Kinderlähmung  wurde  dadurch  wese): 
lieh  ausgestaltet,  daß  man  das  Vorkommen  der  Affektion  bei  Erwacj, 
senen  kennen  lernte  (Meyer  &  Duchenne)  und  Krankheitsformen  zm 
Beobachtung  kamen,  die  von  dem  gewöhnlichen  Typus  der  uni' 
akuten  Symptomen  auftretenden  schlaffen  Extremitätenlähmuiig  u, 
nachfolgender  Atrophie  abwichen,  nämlich  Fälle  mit  Lähinungi 
cerebraler  Nerven,  mit  ataktischen  und  neuritischen  Symptomen  •((•]. 
Eisenlohr,  Oppenheim,  Medin).    An  dem  weiteren  Ausbau  beti 
ligtc  sich  in  hervorragender  Weise  Wickman,  dem  das  Materia, 
einer  großen  Epidemie  in  Schweden  (1905)  mit  über  1000  Fällen  zu? 
Verfügung  stand.    Er  unterschied  nach  den  Krankheitssymptomi 
spinale,  bulbäre  und  pontine,  encephalitischc,  ataktische  Formen,  Fäl 
mit   neuritisähnlichen    und   meningitischen*)    Symptomen  und 
anscheinend  häufige  —  abortive  Formen  ohne  Lähmungen  mit  au 
schließlich    allgemeinen    Symptomen  (vgl.    die  Gruppierungen  von 

ZaPPERT,  MtiLLER). 

Die  meisten  tödlichen  Fälle  verliefen,  wie  Wickman  hervorheb' 
unter  dem  Bilde  der  sogenannten  LANDRYSchen  Paralyse,  und  > 
ist  demnach  und  auch  auf  Grund  von  Beobachtungen  älterer  Autortn 
nicht  zweifelhaft,  daß  ein  großer  Teil  der  als  LANDRYSche  Paraly^ 
(akut  fortschreitende,  gewöhnlich  an  den  Extremitäten  beginnen^ 
und  aufsteigende,  unter  Respirationsstörungen  zum  Tode  führend 
Lähmung)  beschriebenen  Erkrankungen  der  Poliomyelitis  zugehöri. 
Nach  demselben  Autor  ist  auch  eine  Anzahl  der  als  akuter  infektiöser 
Neuritiden  angesehenen  Fälle  hier  einzureihen. 

Im  Gegensatz  zu  dem  stetigen  Ausbau  der  Klinik  und  path 
logischen  Anatomie  der  Poliomyelitis  und  den  sich  (mehrenden  epidemi 
logischen  Erfahrungen  blieben  die  Nachforschungen  über  die  ürsaclK 
der  Krankheit  bis  in  die  letzte  Zeit  ergebnislos.  Zahlreiche  Autoren 
stellten  bakteriologische  Untersuchungen  an,  und  öfters  wurden  aus  Ma- 
teriell von  Poliomyelitisfällen,  besonders  aus  der  Cerebrospinalflüssigkeit, 
Mikrobien  gezüchtet**).   So  fand  z.  B.  Geirsvold  in  der  überwiegen- 
den Mehrzahl  der  von  ihm  untersuchten  Fälle  einen  grampositiven, 
bohnenförmigen,  auf  den  gewöhnlichen  Nährböden  gut  wachsenden 
Diplococcus,  der  dem  Micrococcus  von  Jäger  nahesteht,  und  der  nach 
Geirsvold  bei  verschiedenen  Versuchstieren  Lähmungen  hervorrief. 
Allen  diesen  Beobachtungen  kann  aber  keine  Bedeutung  beigemessen 
werden,  weil  die  von  den  verschiedenen  Untersuchern  aufgefundenen 
Mikrobien,  zumeist  Kokken,  ganz  verschiedenen  Arten  angehörten, 
der  Nachweis  charakteristischer  patJiogener  Wirkungen  beim  Tk' 
und  beweisende  Befunde  an  Gewebsschnitten  fehlten  und  eine  Eeili 
von  Autoren  bei  sorgfältigen  Untersuchungen  negative  Ergebnis- 
zu  verzeichnen  hatten  [Wickman  &  Jundell,  Landsteiner  &  Poppei; 
Leiner  &  v.  Wiesner,  Eömer,  Allen  Starr,  Stephens***)]. 


*)  Vgl. z.B.  Netter,  Spieler,  Schreiber.  Die  sogenannte  Meningit'  - 
serosa  gehört  nach  N.  u.  Sp.  manchmal  in  das  Bereich  der  Poliomyelitis  (vgl 
Schottmüller). 

**)  Literatur  der  bakter.  Befunde  bei  Landsteiner  &  Popper,  LeixkR  'J^- 
V.  Wiesner,  Römer,  Stkauss  &  Huntoon.  Vgl.  die  Angaben  von  Dixon. 
Fox  &  Rucker,  Sciiultze,  Potpeschnigg,  Harbitz  &  Scheel. 

Ueber  angebliche   Rhizopodenbefunde   s.  Ellermann,  vgl.  dagoson 

Wickman. 
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Mit  Cerebrospinalflüssigkeit  von  Poliomyelitisfällen  bei  Klaninclien 
ano-estellte  Infektionsversuclie  hatten  völlig  negative  oder  ganz  unklare 
Ergebnisse  (Btjlow- Hansen  &  Harbitz,  Guinon  &  Rist  und  Pa- 
sTELR,  Foulerton  &  Maccormac). 

Auch  ein  anderer  Weg  erwies  sicli  als  ungangbar,  nämlich  der 
Versuch,  durch  Injektion  verschiedenartiger  Mikrobien,  Strepto-, 
Staphylokokken,  Bact.  coli  in  die  Blutbahn  bei  Tieren,  besonders 
Kaninchen,  poliomyelitische  Prozesse  zu  erzeugen  (Charrin,  Roger, 
"WiDAL  und  BESANgoN  u.  a.  *).  Es  ließen  sich  auf  diese  Weise  nie 
histologische  Veränderungen  erzielen,  die  mit  denen  der  Polio- 
myelitis nur  annäliernd  übereinstimmten  (s.  Tvv^ort),  auch  nicht  als 
WicKMAN  einen  Streptokokkenstamm  verwendete,  der  sehr  zahlreiche, 
mittels  Injektion  ins  Rückenmark  ausgeführte  Tierpassagen  durch- 
gemacht hatte. 

So  fehlte  eine  irgendwie  brauchbare  Methode  für  ätiologische  Unter- 
suchungen, bis  es  anläßlich  der  Wiener  Epidemie  im  Jahre  1908  ge- 
lang, durch  Injektion  von  Rückenmarkssubstanz  eines  Poliomyelitis- 
falles die  Krankheit  mit  typischen  klinischen  Erscheinungen  und  anato- 
mischem Befund  auf  Affen  zu  übertragen  (Landsteiner  &  Popper), 
Aus  diesen  Versuchen,  die  von  Knöpfelmacher  und  Strauss  & 
Hüntoon  mit  gleichem  Erfolge  wiederholt  wurden,  ging  hervor,  daß 
die  spinale  Kinderlähmung  nicht,  wie  man  es  vorher  vielfach  annalim, 
als  Folge  verschiedenartiger  Infektionen  auftritt,  sondern  durch  ein 
spezifisches,  mit  den  gewöhnlichen  bakteriologischen  Methoden 
nicht  nachweisbares  Virus  hervorgerufen  wird. 

Mit  Hilfe  von  Experimenten  an  Affen  wurden  seither  zahlreiche  Unter- 
suchungen ausgeführt,  wobei  die  Möglichkeit,  Tierpassagen  in  beliebiger  Zahl 
vorzunehmen,  zustatten  kam  (Flexner  &  Lewis,  Leiner  &  v.  Wiesner, 
La>T)steiner  &  Levaditi,  und  Prä§ek,  Eömer  &  Joseph).  Das  Virus  der  Polio- 
myelitis erwies  sich,  ähnlich  wie  das  der  Lyssa,  dem  es  auch  in  bezug  auf  die 
pathogenc  Wirkung  nahesteht,  als  filtrierbar  und  widerstandsfähig 
gegen  Glyzerin  (Landsteiner  &  Levaditi,  Flexner  &  Lewis,  s.  S.  440). 

Durch  Uebertraguug  fraglichen  Materials  auf  Affen  wird  es  voraussicht- 
hch  möglich  sein,  das  Gebiet  der  Poliomyelitis  ätiologisch  abzugrenzen,  und 
über  die  noch  zweifelhafte  Zugehörigkeit  mancher  Krank heits typen  zur  Polio- 
myehtis  zu  entscheiden,  z.  B.  darüber,  ob  typische  Fälle  von  akuter  En- 
cephahtis  der  Kinder  durch  dasselbe  Virus  verursacht  werden  können,  wie  die 
akute  Poliomyelitis**). 

Für  einen  ätiologischen  Zusammenhang  der  Encephalitis  und  Poliomyelitis 
sprechen  Beschreibungen  von  Kombinationsfällen,  in  denen  zugleich  schlaffe 
und  spastische  Lähmungen  vorhanden  waren,  ferner  eine  Anzahl  epidemiologi- 
scher Erfahrungen,  z.  B.  Fälle  gleichzeitiger  fieberhafter  Erkrankung  von  zwei 
Geschwistern  mit  spinaler  Lähmung  im  einen,  encephalitischer  Lähmung  im 
anderen  Fall.  Argumente  gegen  die  Zusammengehörigkeit  sind  die  Seltenheit 
hemiplegischer  Lähmungen  bei  Poliomyelitisepidemien  und  der  wichtige  Umstand, 
daß  bei  Affen  selbst  nach  intracerebraler  Injektion  cerebrale  Lähmungen  in  der 
n''^^*'  auftreten.  (Einen  Versuch  mit  vorwiegenden  Hirn  Veränderungen 
teilt  Römer  mit.)  Es  ist  also  offenbar  noch  das  direkte  Experiment  der  Ver- 
impfung  encephalitischen  Materials  auf  Affen  nötig. 

A  . .  ,  " .  gleicher  Weise  könnte  vielleicht  in  Zukunft  auch  eine  Klärung  der 
Aetiologie  chronischer  Vorderhornaffektionen  zu  erzielen  sein.  Bisher  liegt  nur 
ein  Versuch  von  Landsteiner  &  Levaditi  vor,  der  dafür  spricht,  daß  die 
«luskelatrophie  des  Typus  Werdnig-Hoffmann  eine  chronische  Poliomyelitis 

D  L  *)  Literatur  bei  HociiE.  Untersuchungen  über  die  durch  verschiedenartige 
I-'UTrxEN-  '"^   Zentralnervensystem    hervorgerufenen   Prozesse    bei    Homen  & 

vir^r,**^  cf  Strümpell,  *Wickman,  *Müller,  Zappert,  Peabody,  Draper  & 
iJocHEz,  Spieler. 
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ist  (vgl.  Zatelli,  Schick,  über  das  Zusammentreffen  von  Poliomyelitis  inii 
orogr.  Muskclatrophie  s.  Filuhy).  Marburg  vermutet  dieselbe  Aetiologie  bei  der 
Myatonia  congenita.  Ueber  nervöse  Folgeerkrankungen  der  akuten  Poliomyelitis 
*WlCKMAN  (1.  c.  S.  80,  81),  über  Poliomyelitis  bei  graviden  Frauen  ohne  Ei 
krankung  der  Früchte  Netter. 

Daß  die  sporadische  akute  Poliomyelitis  mit  der  epidemischen  ätio- 
logisch übereinstimmt,  ist  nach  den  vorliegenden  Erfahrungen  trotz  gelegeu' 
lieh  geäußerter  Zweifel  als  sicher  anzusehen  und  wird  auch  durch  TierversucI, 
bewiesen  (Levaditi,  Froin  &  Pignot). 


Experimentelle  Poliomyelitis  *).  > 

Bei  einer  Reihe  anderer  Tierarten  als  Affen,  —  Mäusen,  Ratten, 
Meerschweinchen,   Hunden,    Katzen,    Ziegen,    Schafen,  Schweinen^ 
Kälbern,  Pferden,    Tauben   und  Hühnern  —  verliefen  Infektion^ 
versuche  bisher  eindeutig  negativ. 

Von  Affen  wurden  die  verschiedensten  Arten  (Schimpansen,  Ma- 
kaken,  Cynocephalen,  Cercopitheken)  benützt.  Unter  den  gewöhnlidi 
verwendeten  Makakenarten  ist  Mac.  cynomolgus  am  empfindlichsten ; 
Mac.  sinicus  scheint  weniger  leicht  infizierbar  zu  sein  als  diese  Tier»' 
und  Mac.  rhesus  (Thomsen,  Levaditi  &  Danulesco).  Die  Impfuii 
gelingt  mit  wirksamem  Virus  in  einem  sehr  großen  Prozentsatz  d< 
Versuche;  Flexner  &  Lewis  hatten  z.  B.  77  positive  Ergebnisse  unte- 
83  Versuchen  (vgl.  S.  442).  Jüngere  Tiere  scheinen  leichter  infizierbar 
zu  sein.  Die  amerikanischen  Affenarten  sind  wenig  empfänglich 
(Flexner  &  Lewis). 

Das  Krankheitsbild  bei  experimenteller  Poliomyelitis  der  Affen 
stimmt  in  allen  wesentlichen  Zügen  mit  dem  der  menschlichen  Er-'j 
krankung  überein.  Der  Inokulation  folgt  eine  völlig  symptomlose  In 
kubationszeit,  die  in  den  bisher  vorliegenden  Experimenten  von  2  , 
bis  46  Tagen  schwankt,  gewöhnlich  1 — 2  Wochen  dauert**).  Ihre 
Dauer  wird  verlängert,  wenn  die  eingebrachte  Virusmenge  sehr  ge- 
ring ist,  z.  B.  bei  filtriertem  Virus,  oder  das  Infektionsmaterial  ge- 
ringe Virulenz  besitzt.  Eine  bestimmte  Beziehung  zwischen  Dauer 
der  Inkubationszeit  und  Schwere  der  Erkrankung  besteht  nach  Römek 
nicht.  Der  Inkubationszeit  folgen  zunächst  Prodromal erscheinungeii. 
bestehend  in  Erregbarkeit,  Schwäche,  einer  wegen  der  stark  vari- 
ierenden Eigenwärme  der  Tiere  nur  schwer  nachweisbaren  und  in- 
konstanten Temperatursteigerung  (cf .  *Römer)  und  häufig  einem  auf- 
fallenden Zittern  des  Kopfes  und  der  Extremitäten,  manchmal  spasti- 
schen Zuständen  und  vielleicht  Sensibilitätsstörungen  (Hyperästhesie!. 
*Römer  verzeichnet  Durchfälle  als  Prodromalsymptome  und  während 
des  Krankheitsverlaufs.  Nach  Stunden  oder  1—2  Tagen  treten  dann 
die  charakteristischen  Paresen  und  Lähmungen  auf.  Die  Lähmungen 
(Fig.  1,  2)  sind  in  der  Regel  schlaff  mit  fehlenden  Reflexen,  aus- 
naJimsweise  kommen  Krampfzustände  vor ;  die  gelälimten  Extremitäten 
zeigen  eine  deutliche  Herabsetzung  der  Temperatur.  | 


*)  Zusammenfassende  Darstellungen  der  experimentellen  Untersuchung^" 
über  Poliomyelitis  bei  v.  Wiesner  &  Leiner,  Landsteiner  &  Levaditi. 
Flexner,  Flexner  &  Lewis,  Römer  (Literat.),  Ber.  d.  S  a  m  m  c  1  f  o  rsc  li^ 
New  York,  Levaditi.  Ueber  die  Methodik  der  Impfungen  s.  S.  444  um 
Handb.  von  Kraus-Levaditi. 

**)  Für  den  Menschen  nimmt  *Wickman,  S.  84,  neuerdings  an,  daß  o" 
Inkubationszeit   mindestens    3—4  Tage,  gewöhnlich   etwas   länger   dauert,  vi: 

SCHONG. 
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Am  häufigsten  betreffen  nach  cerebraler  oder  intraperitonealer 
Impfung  die  Lähmungen  wie  bei  der  menschlichen  Erkrankung  die 
hinteren  Extremitäten,  seltener  die  vorderen,  und  zwar  ein  oder 
mehrere  Glieder.  In  den  schweren  Fällen  bleibt  es  nicht  bei  der  zuerst 
eingetretenen  Lähmung,  sondern  in  sehr  raschem  oder  auch  langsamem 
Tempo  breiten  sich  die  Lähmungen  aus.    Der  häufigste  Typus  ist 

der  aufsteigende,  der  der  Landry- 
schen  Paralyse  entspricht,  wobei 
nach  den  hinteren  und  vorderen 
Extremitäten  die  Muskeln  des 
Stammes,  Halses  und  Nackens  be- 
fallen werden,  Blasenlähmung  und 
Bulbärsymptome  eintreten  und  die 
Ti-ere  an  Störungen  der  Atmung 
zugrunde  gehen.  In  manchen  Fällen 
sind  Lähmungen  von  Hirnnerven, 


Fig.  1. 


Fig.  2. 


Flg.  1.  Schlaffe  Lähmung  der  hinteren,  Schwäche  der  vorderen  Extremitäten. 
(Nach  Lelner  und  v.  Wiesner.) 

Fig.  2.   Linksseitige  Facialislähmung.    (Nach  Levaditi  und  Stanesco.) 

z-  B.  des  N.  facialis,  oculomotorius,  die  zuerst  einsetzenden  oder  be- 
sonders hervortretenden  Symptome  (bulbäre,  pontine,  cerebrale  Form). 

Die  Poliomyelitis  der  Affen  verläuft  oft  tödlich,  viel  häufiger  als 
üie  menschliche  Erkrankung  (mit  gewöhnlich  10  bis  20  Proz.  Mortali- 
tät). Römer  hatte  in  seinen  Versuchsreihen  eine  Mortalität  von 
'6  Proz.  (cf.  Flexner  &  Lew^is).  Der  Eintritt  des  Todes  erfolgt 
flianchmal  schon  einige  Stunden  nach  den  ersten  Krankheitserschei- 
nungen, zumeist  nach  einem  oder  wenigen  Tagen.  In  jenen  Fällen, 
IQ  denen  die  Erkrankung  der  Affen  nicht  zum  Tode  führt,  stellen 
sich  an  den  gelälimten  Gliedern  allmählich  Atrophie  der  Muskeln, 
JJetormationen  und  Kontrakturen  ein  (Fig.  3).  Meist  gehen  ausge- 
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sprocheiic  Lähmungen  nicht  in  beträchtlichem  Grade  zurück,  doch 
kommen  auch  hier  Ausnahmen  vor  (Römer).  In  einzelnen  Fällen 
wurden  nach  Wochen  eintretende  rezidive  Erkrankungen  beobachtete 
EöMEK,  Levaditi  &  Stanesco.  (Ueber  Rezidive  beim  Menschen  und 
Entwickelung  der  Krankheit  in  Attacken  berichteten  Römer,  Kling 
&  Levaditi.) 

Eine  eigentümliche  Erkrankungsform  beobachteten  mehrere  Male! 
Leiner  &  v. .  Wiesner  (vgl.  Flexner  &  Lewis).  Die  Tiere  zeigten- 

in  diesen  Fällen  keine  Lähmun-a 
gen,  sondern  Mattigkeit,  Schwäche. 
Diarrhöen.    Die  Diagnose  dieser  ^ 
„marantischen"  Form  ergab  sicli 
aus  dem   histologischen  Befund 
und  der  Ueberimpfung  des  Rücken- 
marks auf  neue  Tiere,  die  danii 
unter  typischen  Lähmungserschei- 
nungen    erkrankten.    Einen  viel- 
leicht analogen  Fall  beim  Mensch' 
erwähnt  Müller*). 

Das  Vorkommen  aborti\ « . 
Erkrankungen  von  Affen  ohnt 
Lähmungen  oder  mit  nur  leich- 
ten vorübergehenden  Paresen,  ana- 
log jenen  des  Menschen,  ist  sein 
wahrscheinlich,  aber  nicht  ganz 
leicht  feststellbar  (vgl.  Römer). 

Die  Versuche  an  Kaninchei 
haben  widersprechende  Resultati 
ergeben.    Krause  &  Meinicke  bu 
richteten,  daß  es  ihnen  mit  ver 
schiedenem  von  Poliomyelitisfällei 
stammenden    Material  geluugei 
sei,  Kaninchen  zu  infizieren  um 
die  Krankheit  von  Tier  zu  Ti 
weiter  zu  impfen.    Nach  ihrii 
Angaben  ist,  um  positive  Resul 
täte  zu  erzielen,  die  Einhaltuni 
bestimmter  Maßregeln  notwend 
nämlich    die  Verwendung 
wisser    Kanin  chenrassen,  nich 


Fig.  3. 
Levaditi.) 


Alte   Lähmung.  (Nach 


Über  1000  g  schwerer  Tiere  und  die  Verwendung  reichlicher  Mengn 
von  Infektionsmaterial. 

Die  von  Krause  &  Meinicke  und  bei  analogen  Infektions-  m 
Passageversuchen  von  Lentz  &  Huntemüller  an  Kaninchen  be^ 
achteten  Krankheitserscheinungen  und  pathologisch  -  anatomisciv 
Veränderungen  waren  geringfügig  und  nicht  charakteristisc  i  un 
die  Impfergebnisse  inkonstant.  Aehnlich  unsichere  Erfolge^  Uaru 
Kaninchenimpfungen  von  Dahm,  Benecke  und  Bohnhoff  ) 
Eichelberg).    R.  Kraus,  der  bei  zahlreichen  Impfungen  mit  Ion 

*)  Zit.  nach  *Römer,  S.  77.  ,     ^r.  ,  .  •  ALitpn 

**)  Daum  hatte  bei  Kaninchen  ähnliche  Effekte,  wenn  er  sie  mit  Mate. 

von  gelähmten  Hühnern  impfte  (s.  S.  457). 
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myelitismaterial  an  Kaninchen  der  Lyssa  ähnliche  Symptome  (mit 
völlig  negativem  histologischem  Befund)  erhielt  und  ebenfalls  Passage- 
impf  Hilgen  ausführte,  konnte  wie  Benecke  (und  Bonhoff)  zu 
keinem ''sicheren  Urteil  über  die  Natur  der  erzielten  Erscheinungen 
gelangen,  und  seine  Resultate  stimmen  mit  denen  von  Krause,  Mei- 
NicKE°  Lentz  &  Huntemüller  in  manchen  Punkten  nicht  überein. 

Große  Versuchsreihen  an  Kaninchen  wurden  durch  Römer  & 
Joseph  und  Leiner  &  v.  Wiesner  ausgeführt.  Römer  &  Joseph 
machten  im  ganzen  81  Versuche,  davon  31  unter  Berücksichtigung  der 
von  Krause  &  Meinicke  geforderten  Versuchsbedingungen,  Leiner 
&  V.  Wiesner  52  Infektionsversuche  an  Kaninchen  mit  für  Affen  viru- 
lentem Material,  ohne  daß  in  allen  diesen  Experimenten  wie  auch  in 
denen  von  Flexner  &  Lewis  auch  nur  ein  mit  Wahrscheinlichkeit 
positives  Resultat  erhalten  worden  wäre*). 

Nach  einer  neuen  Mitteilung  von  Marius  ist  es  trotzdem  unter  ge- 
wissen Umständen  möglich,  Haftung  des  Virus  bei  Kaninchen  und 
auch  Viruspassagen  zu  erzielen.  Marks  infizierte  mit  Filtraten  von 
virulentem  Marke  (Passagevirus)  intravenös  oder  intraperitoneal  und 
verwendete  junge,  350 — 550  g  schwere  Tiere.  Ein  Teil  der  geimpften 
Kaninchen  starb  zwischen  8  und  15  Tagen  nach  der  Injektion. 
Krankheitserscheinungen,  bestehend  in  Schwäche  und  Krämpfen, 
traten  erst  ganz  kurze  Zeit  —  10  Minuten  bis  1  Stunde  —  vor  dem 
Tode  auf.  Außer  Hyperämie  der  Hirnrinde  wurden  keine  patho- 
logischen Veränderungen  gefunden,  namentlich  keine  histologisch  wahr- 
nehmbaren Alterationen  des  zentralen  Nervensystems.  Zur  Weiter- 
impfung konnten  im  Gegensatz  zu  dem  Verhalten  des  Virus  bei 
Affen  auch  nicht  nervöse  Organe  wie  Leber  und  Milz  (Blut)  verwendet 
werden. 

Der  wesentliche  Unterschied  zwischen  dieser  Untersuchung  und 
den  vorhergehenden  besteht  darin,  daß  Marks  mit  dem  von  Kaninchen 
stammenden  Material  der  2.,  4.  und  6.  (letzten)  Passage  bei  Affen 
klinisch  und  anatomisch  typische  Poliomyelitis  erzeugen  konnte,  wäh- 
rend die  vorher  in  dieser  Richtung  gemachten  Versuche  niemals  klare 
Resultate  gaben,  also  eher  gegen  als  für  das  Gelingen  der  Kaninchen- 
impfungen sprechen.  Der  Beweis  für  die  Möglichkeit  der  Ueber- 
tragung  des  Virus  auf  Kaninchen  ist  daher  erst  von  Marks  erbracht 
worden,  der  mit  Recht  hervorhebt,  daß  die  Affektion  der  Kaninchen 
auf  keine  andere  Weise  als  durch  Rückimpfung  auf  Affen  erkennbar 
ist.  Demnach  kann  man,  abgesehen  von  der  Schwierigkeit,  die  den 
Versuchen  aus  der  großen  Inkonstanz  der  Impfergebnisse  erwächst, 
vorläufig,  d.  h.  bevor  andere  Anhaltspunkte  gefunden  werden,  nur 
solche  Kaninchenversuche  zu  Schlußfolgerungen  verwenden,  die  durch 
Uebertragung  auf  Affen  verifiziert  sind**). 

Daraus  ergibt  sich  die  Unverwertbarkeit  der  als  Beweis  der  Filtrierbai'keit 
(les  rohomyelitisvirus  herangezogenen  Kaninchenversuche,  sowie  jener  Resultate 
von  Krause  &  Meinicke,  aus  denen  sie  im  Widerspruch  zu  den  Ergebnissen 
aller  anderen  Autoren  eine  beträchtliche  Virulenz  des  Blutes,  Liquor  cerebro- 

•  ,  *)  ^'iii  Fall  mit  positivem  histologischem  Rückenmarksbefimd  unter  zahl- 
eicüen  Vorsuchen  von  Levaditi  &  Landsteiner  ist  wegen  seiner  Singularität 
beurteilen. 

kiin  ti-  ]  Mögliciikeit  von  Irrtümern  durch  spontane  oder  andersartige 

PriTn       ^'■^^"gte  Krankheiten  weisen  Beobachtungen  von  Neisser,  Selter, 
urPEscHNiGG,  Lentz  &  Huntemüller,  Dahm  (cf.  *Römer  S.  105)  hin. 

Handbuch  der  pathogenen  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VIII.  28 
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spinalis  und  der  pareachyinatösen  Organe  von  menschlichen  Poliomvelitisfällen 
erschließen*).    In   die  vordere   Kammer   von   Kaninchen   eingebrachtes  ViruB  •' 
konnten  Levaditi  &  Danulesco  bis  zu  23  Tagen  nachweisen.    Bei  Meer- 
schweinchen und  Ratten  war  injiziertes  Virus  schon  nach  kurzer  Zeit  nicht  : 
mehr  auffindbar. 

Pathologische  Anatomie  der  experimentellän  Poliomyelitis**)  ) 
(Liquor  cerebrospinalis,  Blut). 

Wegen  der  weitgehenden  Uebereinstimmung  des  pathologischen  i 
Befundes  bei  Affen  und  Menschen  ***)  und  der  Möglichkeit,  die  ana- 
tomischen Untersuchungen  in  jedem  beliebigen  Stadium  vorzunehmen, 
ist  das  von  erkrankten  Affen  stammende  Material  für  das  Studiuru 
der  pathologisch -anatomischen  Veränderungen  der  Poliomyelitis  be- 
sonders gut  geeignet. 

Die  Veränderungen  an  den  nicht  nervösen  Organen  der  Affen  sind  1 
wenig  ausgeprägt  t). 

Die  Meningen  und  das  Gehirn  werden  in  den  typischen  Fällen 
hyperämisch  und  ödematös  gefunden,  außerdem  sind  Hyperämie,  Oedeni 
der  grauen  Rückenmarkssubstanz,  besonders  der  Vorderhörner  (manch- 
mal auch  Hämorrhagien)  mit  freiem  Auge  meist  deutlich  zu  bemerken. 
Viel  charakteristischer  sind  die  mikroskopischen  Veränderungen 
des  Nervensystems,  die,  wie  Wickman  zuerst  bemerkte,  den  bei  Lyssa 
vorkommenden  nahestehen. 

Das  histologische  Bild  des  poliomy  elitisch  erkrankten  Rücken- 
marks (Abbildung  4)  zeigt  Hyperämie  ff),  Rundzelleniufiltrate  der 
Meningen,  besonders  vorne  und  im  vorderen  Medianspalt,  mit  A^or- 
wiegend  mononukleären  Formen,  Rundzellenhäufungen  längs  der  Ge- 
fäße der  weißen  und  grauen  Substanz,  meist  als  förmliche  Zellmäntel, 
die  sich  hauptsächlich  in  den  intradventitiellen,  weniger  in  den  peri- 
vaskulären Lymphräumen  befinden  (Wickmann,  Straüss).  Am  stärk 
sten  sind  die  Gefäße  der  Vorderhörner  am  Prozesse  beteiligt,  die 


*)  Vgl.  die  Kritiken  von  *Römer,  S.  95  ff.,  *Leiner  &  v.  Wiesnee, 
S.  142  ff. 

**)  cf.  Landsteiner  und  Popper  &  Pr1§ek,  Strauss,  Lev.\diti,  Flexxer 
&  Lewis  v.  Wiesner,  Beneke,  Harbitz  &  Scheel,  *Wickman,  Marburg. 

***)  Lit.  über  anatom.  Veränderungen  im  akuten  Stadium  bei  Wickäian,  Die 
akute  Poliom.,  S.  13. 

t)  Beneke  erwähnt  Veränderungen  (Kernzerfall,  Makrophagen  mit  Zell- 
einschlüssen) der  MALPiGHlschen  Körperchen  der  Milz  bei  Affen,  Römer  (s. 
V.  Wiesner)  Schwellungen  der  Mesenterialdrüsen  und  der  lymphatischen  Apparate 
des  Darmes.    Ueber  histologische  Veränderungen  an  den  Injektionsstellen  des  * 
Virus  siehe  *rLEXNER  &  Lewis,  S.  240,  an  der  Nasenschleimhaut  bei  nasaler  i 
Infektion  Levaditi   und  Danulesco.    Eine  genaue,   auch   histologische  Be-  - 
Schreibung  visceraler  Läsionen  bei  Menschen  gaben  neuerdings  Flexner,  Pea-  • 
BODY,  Draper  &  Dochez.    Sie  fanden  als  konstanten  Befund  hvperplastische 
Veränderungen   der   lymphatischen  Apparate  und  nekrotische   Leberherde  mit 
nachfolgender   Zellinfiltration    und    Regeneration    (vgl.    StraüS,  Proschkix). 
Auch  Kling  &  Petterson  sahen  neben  geringen  entzündlichen  Prozessen  der 
Tonsillen  und  Luftwege  ähnliche  Veränderungen  der  lymphoiden  Organe,  die  sie 
entgegen  der  Mutmaßung  v.  Wiesners  als  von  der  Poliomyelitisinfektion  ab- 
hängig ansehen.   Bei  makroskopischer  Betrachtung  wurden  mehrfach  Schwellung 
und  Hyperämie  der  Darmfollikel,  PEYERSchen  Plaques  und  Mesenterialdrüsen, 
Degeneration  der  parenchymatösen  Organe  und  Milzschwcllung  bemerkt. 

tt)  Beneke  beobachtete  hyaline,  rote  Kapillarthromben. 
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Venen  mehr  als  die  Arterien.  In  der  grauen  Substanz  findet  man 
diffuse  und  herdförmige  entzündliche  Infiltrate,  Hyperämie,  nicht 
selten  Hämorrhagien,  Oedem,  und  zwar  in  größerer  Intensität  in  den 
Vorderhörnern,  weniger  in  den  Hinterhörnern,  ferner  schwere  Ver- 
änderungen der  Ganglienzellen,  besonders  der  motorischen,  Zerstörung 
von  Nervenfasern,  Vermehrung  der  Riindzellen  in  den  Gefäßen.  Analog 
sind  die  Veränderungen  bei  der .  Erkrankung  dei*  Medulla  oblongata 
und  des  Pons,  und  histologische  Bilder  von  meningealen  und  längs 
der  Gefäße  in  die  Hirnsubstanz  sich  erstreckenden  Infiltraten  werden 
häufig  auch  im  Hirnstamm  und  der  Einde  gefunden,  wenngleich  die 
Intensität  der  Veränderungen  hier  geringer  zu  sein  pflegt. 


Fig.  4.  Querscknitt  durch  ein  Affenrückenmark  bei  voll  entwickelter  Läsion. 
Vergr.  1 : 15. 


Den  höchsten  Grad  der  pathologischen  Alteration  trifft  man  ge- 
wöhnlich in  jenen  ßückenmarkshöhen  an,  die  dem  von  LäJimungen 
am  stärksten  befallenen  Körperteil  entsprechen. 

An  den  intravertebralen  Ganglien  wurden  entzündliche  Infiltrate 
und  degenerative  Prozesse  der  Ganglienzellen  gesehen,  an  den  Nerven- 
wurzeln vom  infiltrierten  Meningealüberzug  aus  eindringende  Rund- 
zellen. Alterationen  der  peripheren  Nerven  sind  nicht  beschrieben 
worden. 

Der  Grad  der  Zerstörung  der  motorischen  Ganglienzellen  und  die 
Entwicklung  der  Gefäßinfiltrate  geht  in  den  einzelnen  Fällen  nicht 
immer  parallel.  So  kann  man  frische  Fälle  sehen,  in  denen  der  Zer- 
kall der  Ganglienzellen  durchaus  dominiert,  und  die  Gefäßinfiltrate 
schwach  entwickelt  sind,  während  andere  Male,  bevor  die  Ganglien- 
veränderungen weit  vorgeschritten  sind,  schon  mächtige  Infilti-ate 

28* 
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längs  der  Gefäße  bestehen.  Die  Abbildung  eines  solchen  Präparates  \ 
gibt  Fig.  5. 

Man  sieht,  daß  bei  diesem  ganz  jungen  Fall,  in  dem  nach  kamnf 
3-tägiger  Inkuljation  eben  die  ersten  Zeichen  der  Erkrankung  sich 
einstellten  (Zittern,  noch  keine  Lähmung),  die  Rundzellen  um  die  Ge- 
fäße ganz  vorwiegend  den  Typus  polynukleärer  Leukocyten  besitzen. 

Die  polynukleären  Zellen,  die  im  Beginne  des  Prozesses  aus 
wandern  und  in  den  Infiltraten  des  Markes  erscheinen,  enthalten 
neutrophile  (und  auch  eosinophile)  Granula;  sie  zeigen  oft  ausgf 
prägten  Kernzerfall. 

Die  später  vorherrschenden  mononukleären  Zellen  (s.  Fig.  6)  sind 
teils  Lymphocyten,  teils  von  Wickman  als  sogenannte  Pol3i)lasten 
(Maximomt)  angesprochene  Zellen  mit  öfters  gekerbten,  verschieden  ge- 
formten, blaß  gefärbten  Kernen  (und  mit  reichlicherem  Protoplasma 
als  Lymphocyten)  neben  spärlichen  Plasmazellen,  großen  Lymphocyten; 
und  fixen  Gewebszellen  (vgl.  über  die  Morphologie  der  Eundzellen 
in  menschlichen  und  Affenrückenmarken  Schmaus,  Wickman,  Straüss, 
V.  Wiesner,  Proschkin,  Walter). 

Bilder,  die  an  den  Ganglienzellen*)  beobachtet  werden,  sind 
Veränderungen  und  Schwund  der  NissL-Körperchen,  Schwellung  und 
körniger  Zerfall  des  Protoplasmas  und  Zerstörung  der  Kerne  [cf. 

Strauss**)].  In  die  degenerieren- 
den Ganglienzellen  dringen  AVandei  - 
Zellen  ein,  und  zwar  polynukleärc 
Leukocyten,  vielfach  im  Zustand  der 
Karyorrhexis  und  einkernige  Zel- 
len  (Polyblasten).  Diese  Zellen  sind 


Fig.  5.  Fig.  6. 

Fig.  5.  Perivaskuläres  Infiltrat  im  Beginn  der  Krankheit;  reichliche  poly- 
nukleäre  Leukocyten.    Affenrückenmark.    Vergr.  1 :  300. 

Fig.  6.  Perivaskuläres  Infiltrat  bei  vollent^-ickelter  Läsion ;  einkernige /ieUcn. 
Affenrückenmark.   Vergr.  1 :  300. 

es,  die  die  Zerfallsprodukte  der  Ganglienzellen  und  auch  Leukocyten 
und  deren  Bruchstücke  durch  Phagocytose  in  sich  aufnehmen. 

So  können  zahlreiche  Ganglienzellen  vollkommen  zugrunde  gclieii. 
und  es  sind  dann  an  ihrer  Stelle  nur  mehr  Anhäufungen  von  Eund 


*)  Ueber  die  Untersuchung  der  Ganglienzellen  mit  Hilfe  vitaler  Färbun,^ 

berichteten  Mac  Curdy  &  Evans.  .  ,    „  ,<r  ^er-n 

**)  Ueber  Veränderungen  der  Neurofibrillen  siehe  Strauss,  Marinesco. 


Poliomyelitis  acuta. 


437 


Zeilen  zu  seilen;  diese  als  Neuron opliagie  bezeichnete  Veränderung 
(Fitr.  7)  ist  für  Polionn^elitis  besonders  charakteristisch.  Nicht  in 
allen  Fällen  sind  aber  die  Veränderungen  der  Intensität  und  Ausbrei- 
tiino"  nach  gleich  weitgehend;  bei  Affen  pflegen  sie  intensiver  zu  sein, 
als1)ei  Menschen. 

Nach  Ablauf  des  akuten  Stadiums  erfolgt  die  Beseitigung  der 
zerstörten  Gewebsbestandteile  (Auftreten  von  Fettkörnchenzellen)  und 
schließlich  die  Bildung  einer  aus  sklerotischem  Gewebe  bestehenden, 
neuoebildete  Gefäße  enthaltenden  Narbe.  Im  Bereich  der  entzündet 
gewiesenen  Stellen  fehlen  die  Ganglienzellen  oder  sind  atrophisch;  als 

^  «1 


M  MV 


Fig.  7.  Ganglienzellveränderungen  hohen  Grades  (Neuron ophagie)  bei  akuter 
Poliomyelitis.   Affenrückenmark.   Vergr.  1 : 300. 


Folge  der  Zerstörungsprozesse  findet  man  Nervendegenerationen  und 
Atrophien  der  gelähmten  Muskeln  (vgl.  Levaditi  &  Stanesco). 

Bei  der  marantischen  Form  der  Affenpoliomyelitis  fand  von 
WiEsxER  nur  geringfügige  Ganglienzellenveränderungen  und  Infiltrate 
des  Rückenmarks  in  Form  kleiner  zirkumskripter  Herde. 

Am  Liquor  cerebrospinalis  ist  während  des  Inkubations- 
stadiums im  akuten  Stadium  erhöhter  Druck,  Vermehrung  der 
^lüssigkeitsmenge,  ein  größerer  Zellgehalt,  besonders  eine  erhöhte 
^ahl  von  Leukocyten,  unter  denen  zunächst  polynukleäre,  später  kleine 
und  große  mononukleäre  Zellen  in  der  Mehrzahl  vorkommen,  and  leichte 
-Lrübung  der  Flüssigkeit  beobachtet  worden. 
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Aelinlicli  sind  die  Befunde  bei  der  akuten  menschlichen  Er-  I 
krankung.  Auch  hier  wurde  Vermehrung  des  Zell-  und  Eiweißgehaltes  ! 
gefunden.   Nach  den  sehr  eingehenden  Untersuchungen  von  Peabody,  \ 
Dkaper  &  Dochez  zeigt  die  Spinalflüssigkeit  fast  immer  patho-  j 
logische    Verhältnisse.    An    der  Zellvermehrung   sind  gewöhnlich.;! 
Lymphocyten  und  große  mononukleäre  Zellen  vorwiegend  beteiligt,  j 
wenn  auch  in  den  frühen  Stadien  polynukleäre  Zellen  überwiegen  j 
können.    Manchmal  ist  leichte  Opaleszenz  oder  sehr  zarte  Fibrin- 
gerinnung zu  sehen.    Nach  einiger  Zeit  (nach  etwa  2  Wochen)  gehi 
die  Zellvermehrung  zurück  und  an  ihre  Stelle  tritt  häufig  eine  Er- 
höhung des  Globulingehaltes.    (Reduktion  der  FEHLiNGSchen  Lösun 
war  immer  nachweisbar.) 

Die  Untersuchung  des  Liquor  cerebrospinalis  ist  nach  den  An 
gaben  von  Netter,  Lucas,  Frissell  und  den  genannten  Autoren  (vgl. 
Eckert)  zur  Erkennung  fraglicher,  z.  B.  abortiver  Fälle,  und  zui 
Frühdiagnose*)  vor  Eintritt  der  Lähmungen  mit  Erfolg  zu  ver- 
wenden. 

Im  Frühstadium  der  menschlichen  Erkrankung  und  bei  Affen 
fanden  im  Blute  Müller  und  Gay  &  Lucas  Leukopenie  und  leichte 
Lymphocytose,  während  bei  sehr  zahlreichen  Untersuchungen  mensch- 
licher Fälle  Peabody,  Draper  &  Dochez  ebenso  wie  La  Fetra  fasi 
konstant  Leukocytose  mit  Vermehrung  der  polynukleären  auf  Kosten 
der  mononukleären  Leukocyten  beobachteten  (s.  Hammond  &  Shep- 
PARD,  V.  Wiesner,  Broughton-Alcock). 

Viel  diskutiert  wird  die  Frage  nach  der  Reihenfolge  und  der 
%  gegenseitigen  Abhängigkeit  der  pathologisch-anatomischen  Verände- 

rungen und  der  Ausbreitung  des  Virus  im  Zentralnervensystem.  In 
bezug  auf  den  ersten  Punkt  stehen  auch  noch  in  den  neueren  Arbeiten 
die  Annahme  primärer  Ganglienzellenveränderungen  und  andererseits 
die  Ansicht,  daß  die  Zerstörung  der  Ganglienzellen  eine  Folge  inter- 
stitieller Prozesse  (Gefäßveränderungen,  Infiltrate,  Oedem)  sei. 
•einander  mehr  oder  weniger  scharf  gegenüber  (cf.  Wickman,  Benecke, 
Landsteiner  &  Prazek  und  Levaditi,  v.  Wiesner,  Harbitz  d 
Scheel,  Marburg,  Flexner  &  Lewis  u.  a.).  I 
Zur  Entscheidung  dieser  Fragen  haben  die  Untersuchungen  früher* 
Stadien  der  Affenpoliomyelitis  schon  schätzbares  Material  geliefert, 
obwohl  das  sehr  rasche  Fortschreiten  des  pathologischen  Prozesses 
die  Beurteilung  auch  der  experimentell  erzeugten  Veränderungen 
.  einigermaßen  erschwert.  Da  hier  Fälle  zur  Beobachtung  kamen,  in 
denen  interstitielle  Prozesse  und  perivaskuläre  Infiltrate  bei  vor- 
handener sehr  hochgradiger  Ganglienzellenläsion  nur  in  geringem 
Maße  ausgebildet  waren  (Landsteiner  &  Praztek,  v.  Wiesner),  so 
geht  es  nicht  an,  die  Ganglienzellenzerstörung  als  prinzipiell  von  dci' 
interstitiellen  Entzündung  abhängig  zu  betrachten,  wodurch  natürlich 
die  Möglichkeit,  daß  Ganglienzellen  auch  durch  das  Oedem  und  Ent- 
zündungsvorgänge der  Umgebung  und  infolge  der  Gefäßveränderungen 
geschädigt  werden  können,  nicht  ausgeschlossen  wird;  vielleicht  sind 
es,  wie  manche  annehmen,  gerade  diese  sekundären  Veränderungen, 


*)  Nbustädter  macht  darauf  aufmerksam,  daß  ein  ödematöses.  blassf- 
Aussehen  der  Pharynxschleimhaut  konstant  und  für  die  Frühdiagnose  ver- 
wertbar ist. 


Poliomyelitis  acuta. 


489 


die  eines  Rückganges  fähig  sind.  Für  eine  direkte  Schädigimg  der 
Gan£?lienzellen  spricht  auch  die  ganz  eigentümliche  Art  ihres  Zu- 
grundegehens. 

Andererseits  stehen  Bilder  mit  starken  perivaskulären  Infiltraten 
ohne  meningeale  Entzündungserscheinungen  (z.  B.  bei  dem  in  Abbil- 
dung 5  dargesetllten  Fall)  in  Widerspruch  mit  der  Ansicht  von  Harbitz 
&  Scheel,  daß  die  Entzündung  sich  zuerst  in  den  Meningen  lokali- 
siere und  von  hier  aus  auf  das  Rückenmark  übergehe.  An  geeigneten 
Präparaten  ist  auch  deutlich  zu  erkennen,  daß  die  Infiltration  von 
dem  Sept.  anter.  auf  die  Meningen  übergreift  (Landsteiner  &  Le- 

VADITl). 

Die  einfachste  Erklärung  des  Prozesses  gibt  vorläufig  die  An- 
nahme, daß  das  Virus  primär  die  motorischen  Ganglienzellen  der 
Vorderhörner  affiziert  (cf.  v.  Wiesner,  Landsteiner  &  Levaditi), 
Von  hier  aus  kann  die  Entzündung  auf  das  Stützgewebe  fortschreiten 
und  sich  längs  der  Lymphräume  der  Gefäße  ausbreiten,  ähnlich  wie 
eine  vom  primären  Affekt  ausgehende  Lymphgefäßentzündung  bei  der 
Syphilis  sich  ausbildet.  Eine  derartige  Betrachtungsweise  scheint 
ihre  Stütze  darin  zu  finden,  daß  schon  während  des  Inkubations- 
stadiums Veränderungen  der  motorischen  Zellen  beobachtet  wurden 
(v.  Wiesner,  Landsteiner  &  Levaditi),  doch  bedarf  es  noch  weiterer 
Untersuchungen,  um  die  Bedeutung  dieser  subtilen  Veränderungen 
(Schrumpfung,  stärkere  Tinktion  und  grobe  Granulierung  des  Proto- 
plasmas, Veränderungen  der  NissL-Körperchen)  mit  Sicherheit  fest- 
zustellen (cf.  Römer).  Eine  direkte,  vielleicht  der  Schädigung  von 
Ganglienzellen  koordinierte  Wirkung  des  Virus  auch  auf  das  Stütz- 
gewebe und  die  Gefäße  ist  aber  vorläufig  keineswegs  widerlegt  und 
diese  Anschauung  hat  mehrere  Vertreter  (vgl.  Wickman,  Land- 
steiner &  Levaditi).  Sie  wird  hauptsächlich  durch  die  Beobachtung 
jener  histologischen  Bilder  gestützt,  die  intensive  interstitielle  Ver- 
änderungen ohne  schwere  Ganglienzellläsionen  zeigen  [vgl.  Wick- 
man*)]. 

Die  Ursache  der  ganz  eigenartigen  Lokalisation  der  Erkrankung 
vorzüglich  im  Bereich  der  Vorderhörner  wird  verschieden  beurteilt. 
Man  hat  die  Frage  durch  den  Hinweis  auf  bestimmte  anatomische 
Verhältnisse,  die  Art  der  Vaskularisation  der  erkrankten  Teile,  deren 
Reichtum  an  Lymphgefäßen  zu  erklären  versucht  (cf.  Römer).  Nach 
dem  Ergebnis  der  Experimentaluntersuchungen,  z.  B.  der  intraperi- 
toneal oder  subkutan  ausgeführten  Injektionen,  kann  es  aber  wohl 
kaum  mehr  einem  Zweifel  unterliegen,  daß  nicht  die  angeführten 
Faktoren,  sondern  eine  besondere  Affinität  des  Virus  für  be- 
stimmte Anteile  des  Zentralnervensystems,  sei  es  der 
nervösen  Substanz  bzw.  der  Ganglienzellen,  sei  es  des  Stützgewebes, 
die  Verteilung  des  Virus  und  damit  die  Eigentümlichkeit  des  Krank- 
neitsbildes  bedingt. 

.  Die  Ausbreitung  des  Virus  innerhalb  des  Nervensystems  erfolgt, 
wie  aus  den  histologischen  Befunden  und  aus  der  Art  des  Fort- 
St  k  ^^^^^  der  Erkrankung  zu  schließen  ist,  längs  der  Lymphbahnen. 
(Ueber  das  Eindringen  des  Virus  auf  dem  Lymphwege  s.  S.  444). 


)  Dieser  Autor  führt  in  gleichem  Sinne  die  Tatsache  abortiver  Fälle  mit 
1  allgemeinen  Krankheitserscheinungen  ohne  Lähmung  an. 
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Das  Virus  der  Poliomyelitis. 

Mit  Rücksicht  auf  die  negativen  Ergebnisse  der  mikroskopischen  s 
und  kulturellen  Untersuchungen  von  virulentem  Material  war  es  von 
vornherein  nicht  mmahrscheinlich,  daß  das  Virus  der  Poliomyelitis  den 
i'iltrierbaren  Mikrobien  zugehöre  (Landsteiner  &  Popper).  Den  Nach- 
weis der  Filtrier  barkeit  des  in  Rückenmarksauf  schwemm  ungen 
enthaltenen  Virus  erbrachten  zuerst  Landsteiner  &  Levaditi  uik' 
bald  nachher  teilten  Flexner  &  Lewis,  Leiner  &  v.  "Wiesner  gleich 
Erfahrungen  mit.  Die  Filtration  gelang  mit  verschiedenen  Arten  vou 
Filtern    (Berkefeldt-,    Chamberland-,    Reichel-,    Pukallfiltern)  ohrn- 
Schwierigkeit.  Das  Virus  passiert  Filter  erheblich  leichter  als  das  in 
mancher  Beziehung  ähnliche  Lyssavirus.  Die  Filtrate  pflegen  insofern 
in  ilirer  Wirkung  abgeschwächt  zu  sein,  als  die  Inkubationszeit  in  der 
Regel  länger  ist  als  bei  Verwendung  der  unfiltrierten  Rückenmarks 
emulsionen. 

Durch  Erwärmen  wird  das  Virus  leicht  zerstört,  gewöhnlich 
genügt  hierzu  eine  halbstündige  Erwärmung  auf  50°,  doch  dürfte  zur 
sicheren  Abtötung  die  1/2 — 1-stündige  Einwirkung  einer  Temperatur 
von  550  nötig  sein  (s.  S.  447,  vgl.  Flexner  &  Levv^is,  Leiner  & 
Wiesner,  Römer  &  Joseph).  Bei  einer  Temperatur  von  22°  blieb  die 
Wirksamkeit  durch  eine  Reihe  von  Tagen  erhalten*).  i 

Abkühlung  schädigt  das  Virus  nicht,  vielmehr  ist  die  Auf-  | 
bewahrung  bei  niederer  Temperatur  ( — 10  bis  — 15°)  ein  gutes,  vor-  ' 
läufig  vielleicht  das  beste  Mittel  der  Konservierung.  Die  Virulenz  läßi 
sich  so  mindestens  durch  mehrere  Monate  erhalten.  || 

Auch  in  trockenem  Zustand  können  die  Mikrobien  der  Poho- 
myelitis  längere  Zeit  virulent  bleiben,  nach  den  vorliegenden  Ver- 
suchen zum  mindesten  20—30  Tage  lang  (Römer  &  Joseph,  Laxd- 
STEINER  &  Levaditi).  Bei  einem  besonderen  Verfahren  der  Trock- 
nung finden  Leiner  &  v.  Wiesner  ein  rasches  Erlöschen  der  In- 
fektionsfähigkeit. 

Mit  mehreren  anderen  filtrierbaren  Krankheitserregern  teilt  das 
Poliomyelitisvirus  die  Eigenschaft  der  Glyzerinfestigkeit  (Land- 
steiner &  Levaditi,  Römer  u.  a.),  so  daß  Aufbewahrung  virulenten 
Materials  in  33 — 50-proz.  Glyzerin  im  Eisschrank  zur  Konservierimg 
zu  empfehlen  ist,  besonders,  wenn  das  Einfrieren  des  Virus  nicht  vor- 
genommen werden  kann.  In  dieser  Weise  ließ  sich  das  Material  länger 
als  ein  halbes  Jahr  aufbewahren. 

Von  chemischen  Desinf izientien  wurden  bisher  mit  Erfolc 
angewendet  (Landsteiner  &  Levaditi,  Flexner  &  Lewis)  JMenthol- 
präparate,  Kaliumpermanganat  (1-proz.  Lösung,  einstündige  Einwir-  ((1 
kung  bei  37°),  Wasserstoffsuperoxyd  (1-proz.),  Formaldehyd  (Römer 
Joseph).  Zur  Abtötung  nicht  ausreichend  war  einstündige  Einwir- 
kung von  1-proz.  Thymol,  dreitägige  Behandlung  mit  0,5-proz.  Phenol 
(s.  S.  448).  Ausführliche  Untersuchungen  über  die  Wirkung  ver- 
schiedener Desinfektionsmittel  stehen  noch  aus. 

Galle  tötete  in  Versuchen  von  Leiner  &  Wiesner  nicht  ab; 
Galle  erkrankter  Tiere  hatte  in  zwei  Versuchen  anscheinend  einen 
schädigenden  Effekt. 


*)  Eingehende  Literaturangaben  bei  Leiner  &  v.  Wiesner. 
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Die  AViderstandsf ähigkeit  des  Virus  gegen  Magen-  und  D  a  r  m  - 
saft  läßt  sich  aus  Beobachtungen  von  Flexner,  Clark  &  Docpiez  er- 

^^^^^\Vährend  durch  die  experimentelle  Methode  das  Virus  der  Polio- 
myelitis schon  ziemlich  gut  charakterisiert  ist,  gelang  der  sichere 
mikroskopische  Nachweis  und  die  Kultur  des  Erregers  bisher 
nicht  einwandfrei. 

Kulturversuche  machten  Flexner  &  Lewis  und  Levaditi  (vgl. 
Thomsen).  Sie  beobachteten  in  Serumbouillon,  die  mit  Virusfiltraten 
treimpft  wurde,  im  Brutofen  nach  einiger  Zeit  das  Auftreten  von 
Trübungen,  und  ähnliche  Trübungen  entstanden,  wenn  eine  kleine 
Quantität  der  Flüssigkeit  auf  neue  Nährböden  übertragen  wurde.  Die 
Nährflüssigkeiten  blieben  im  Brutofen  bis  zu  fünfzehn  Tagen  nach 
der  Einsaat  des  Ausgangsmaterials  virulent,  aber  nur  die  direkt  mit 
Virus  versetzten  Nährböden  waren  wirksam,  nicht  die  vermuteten 
Subkulturen.  Es  ist  also  nicht  auszuschließen,  daß  das  in  die  B,öhr- 
chen  der  ersten  Passage  ursprünglich  eingesäte  Virus  zum  Teil  noch 
erhalten  geblieben  war  und  die  Autoren  selbst  sehen  jetzt  ihre  Ver- 
suche nicht  für  gelungen  an.  Leiner  &  v.  Wiesner  und  Eömer  er- 
hielten in  dieser  Weise  und  nach  anderen  Methoden  keine  Kulturen, 
auch  nicht  mit  Hilfe  intraperitoneal  versenkter  Säckchen.  Sie  be- 
zweifeln ebenso  wie  Lentz  &  Huntemüller  (vgl.  Flexner)  die  Er- 
gebnisse der  angeführten  Kulturversuche  und  beziehen  die  entstandenen 
Trübungen  auf  die  Ausscheidung  von  Bestandteilen  der  eingeimpften 
Nervensubstanz. 

Neue  Kulturversuche  stellten  Flexner  &  Noguchi  nach  dem 
Muster  der  Spirochätenzüchtung  von  Noguchi  an.  Sie  verwendeten 
Ascites-  oder  Hirnextrakt  mit  einem  Zusatz  von  Kaninchenniere  und 
Nähragai'  unter  anaeroben  Bedingungen  und  glauben  mit  freiem  Auge 
sichtbare  Kolonien  erhalten  zu  haben.  Eine  sichere  Entscheidung  über 
die  Bedeutung  dieser  Versuche  wird  erst  die  Verimpfung  späterer 
Kulturgenerationen  auf  Tiere  ergeben. 

In  den  getrübten  Nährböden  fanden  Levaditi  &  Flexner  und 
Lewis  nach  den  Färbungsmethoden  von  Löffler,  Borrel,  Giemsa, 
kleine  rundliche  Körperchen,  die  nach  Levaditi  öfters  paarweise  oder 
in  Haufen  liegen.  Die  von  Flexner  &  Noguchi  beschriebenen  Kul- 
turen enthalten  kleine  rundliche  Körper  von  0,15 — 0,3  Durchmesser 
in  verschiedenartiger  Anordnung,  die  ebenso  wie  ähnliche  von  Noguchi 
in  erkrankter  Nervensubstanz  gefundene  Körperchen  sich  mit  Giemsa- 
Lösung  blaß  rotviolett  färben.  Römer  &  Joseph  und  Flexner  &  Lewis 
?ahen  kleine  runde  Körperchen  auch  mit  Hilfe  der  Dunkelfeld- 
beleuchtung und  mit  LöFFLERschen  Geißelfärbung  in  Berkefeldfiltraten 
von  Emulsionen  virulenten  Gehirns  und  Rückenmarks.  Leiner  & 
w  lESNER,  die  nach  den  verschiedensten  Verfahren  die  Mikrobien  optisch 
jarzustellen  versuchten,  hatten  nur  negative  Ergebnisse.  Kleine 
fvörperchen,  die  sie  mit  den  in  virulentem  Mark  gefundenen  für 
Identisch  halten,  fanden  sie  auch  in  normalem^  Rückenmark  und  sie 
nalten  demnach  die  von  den  anderen  Autoren  gemachten  Angaben 
lur  zweifelhaft  (vgl.  Flexner). 

Beneke  beobachtete  im  Blut  bei  der  Beobachtung  hängender 
tropfen  kleinste,  lebhaft  bewegliche  Körnchen  und  in  Schnittpräpa- 
•aten  des  Rückenmarks  staphylokokkenartige  Körperchen,  ohne  eine 
dienere  Deutung  dieser  Befunde  geben  zu  können. 
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Wegen  der  Verwandtschaft  zwischen  Lyssa  und  Poliomyelitis  laij 
es  naJie,  auch  bei  dieser  Erkrankung  nach  dem  Vorkommen  von  Zell" 
einschlüssen  ähnlicli  den  NEGRischen  Körperchen  zu  suchen.  Uel 
derartige  Befunde  berichteten  bisher  nur  Bonhoff  und  Wal-h 
B.  fand  nach  Fixierung  in  Sublimat- Alkohol  und  Färbung  nach  mV 
besonders  mit  der  Modifikation  von  Lentz,  Einschlüsse  im  Kern  > 
Gliazellen.  Die  Einschlüsse  heben  sich  nach  Bonhoff  durch  ihre  r' 
Farbe  von  dem  blassen  Kern  ab.  Sie  sind  von  einem  hellen  Hof  u 
geben,  meist  rundlich,  aber  auch  eiförmig  oder  zugespitzt.  Ihre  Gn 
vai-iiert;  im  Durchschnitt  beträgt  der  Durch'messer  der  KörperclKi 
etwa  2  ^l.   Die  größeren  der  Gebilde  enthalten  punktförmige  Inncij 
körper.   Nach  der  Meinung  von  Bonhoff  sind  diese  Einschlüsse  fv 
Poliomyelitis  spezifisch. 

Die  Bedeutung  anderer  von  ihm  gefundener  Einschlüsse  im  Ken 
oder  auch  im  Protoplasma  von  Ganglienzellen  läiSt  B.  dahingestel 

In  Gefäßen,  ferner  in  hämorrhagischen  Herden  und  im  entzü;, 
deten  Mark  in  den  perivaskulären  Räumen,  im  Protoplasma  und  (]<  i 
Umgebung  der  Ganglienzellen  sah  Bonhoff  bei  MANNscher  Färbuii: 
rot  tingierte  Körperchen  von  Punktgröße  bis  zu  4  mm  Durchmes^ 
von  runder  oder  länglicher  Form,  zum  Teil  in  mehrere  kleine  Körp 
chen  zerfallen. 

Eine  Bestätigung  dieser  Befunde  und  der  von  Walter  (Ein 
Schlüsse  in  Ganglienzellen)  liegt  noch  nicht  vor. 

Die  bakteriologischen  Untersuchungen   bei  Poliomyelitis  wurden  schon  ei- 
wähnt  (s.  S.  428).    Ihre  Bedeutungslosigkeit  ergibt  sich  mit  Sicherheit  darau- 
daß  bei  den  in  der  letzten  Zeit  ausgeführten  experimentellen  Untersuclmugf-i 
die  Abwesenheit  von  Bakterien  in  dem  virulenten  Material  nachgewiesen  wurdr 
Bei  der  Nachprüfung  der  Mitteilungen  über  positive  bakteriologische  Befun''- 
am   Liquor   cerebrospinalis   haben  Leiner    &   Wiesner  Beobachtungen 
methodischem  Interesse  gemacht.    Sie  führten  Lumbalpunktionen  bei  ganz  vei 
schiedenen  Erkrankungen  aus  und  fanden,  wenn  sie  die  Flüssigkeit  in  mehrerp! 
Portionen  auffingen  in  den  meisten  Fällen  im  ersten  Röhrchen  Bakterien,  wi; 
rend  die  folgenden  Portionen  sich  als  steril  erwiesen.    Daraus  geht  hervor,  d 
beim   Einstich   —   wahrscheinlich  aus   der   Haut  —   leicht  Bakterien  ia  ' 
Punktionsflüssigkeit  gelangen  und  zu  irrigen  Deutungen  Anlaß  geben  könnt:. 

Die  Wirksamkeit  des  Poliomyelitisvirus  ist  nicht  konstant 
So  gelang  mehrere  Male  mit  menschlichem  Material  die  Uebertragui 
auf  Affen  nicht  (Leiner  &  v.  Wiesner,  Römer,  Flexner)  und  ebeii^ 
mißlang  manchmal  die  zweite  Affenpassage  trotz  günstig  gewälütn 
Versuchsbedingungen,  z.  B.  als  Landsteiner  &  Popper  in  ihren  ersten 
Versuchen  Rückenmark  eines  erkrankten  Affen  intercerebral  au' 
neue  Tiere  übertrugen.   Aehnliche  Erfahrungen  wurden  auch  spät, 
noch  gemacht  (s.  Gins,  Levaditi,  Froin  &  Pignot). 

Auch  bei  der  Fortführung  des  Virus  durch  Affenimpfling,  di' 
wie  es  scheint,  in  einer  beliebigen  Zahl  von  Passagen  möglich  i^i 
wurden  Schwankungen  der  Virulenz  bemerkt;  bei  zweckmäßig  foi' 
gesetzter  Tierpassage  läßt  sich  anscheinend  ein  Virus  von  höherer  uiüi 
ziemlich  konstanter  Wirksamkeit,  eine  Art  von  Virus  fixe  gewinnen 
(Flexner  &  Lewis,  Flexner  &  Clark).  Die  virulentesten  Stäniim 
wirkten  noch  in  einer  Menge  von  0,001  ccin  Emulsion  (s.  S.  445).  ü" 
Anpassung  erfolgt  aber  nicht  bei  allen  Virusstämmen,  oder  doch  m 
verschiedener  Leichtigkeit.    Flexner  nimmt  an,  daß  das  Passag' 
virus  in  seiner  Virulenz  für  Menschen  abgeschwächt  ist. 
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Nach  mehreren  Beobachtungen  von  Levaditi  und  seinen  Mit- 
arbeitern ist  das  Virus  dei-  sporadischen  Poliomyelitis  für  Affen 
'\venio"ei'  virulent,  als  das  der  epidemischen  Form  und  auch  Mo  Intosh 
tt  Turnbull  nehmen  eine  Steigerung  der  Virulenz  bei  der  Entstehung 
der  epidemischen  Form  aus  der  sporadischen  an. 

Für  eine  Variabilität  des  Virus  spricht  auch  der  verschiedene 
Charakter  der  Erkrankung,  wie  er  bei  den  einzelnen  Epidemien  be- 
obachtet wurde. 

Ein  dem  Poliomyelitis-Virus  in  seinen  Eigenschaften  und  der  pathogeneu 
Wirkim"  ähnliches  fütrierbares  Virus  fand  kürzlich  Römer  bei  einer  spontanen, 
mit  Lälimungen  einhergehenden  Erkrankung  von  Meerschweinchen  auf,  die 
er  als  „Meer  Schwei  neben  lähme"  bezeichnet.  Die  histologischen  Bilder 
erinnern  durch  die  perivaskulär  angeordneten  Infiltrate  an  die  poliomyelitischen 
Veränderungen.  Charakteristische  Unterschiede  bestehen  in  der  Anordnung  der 
Infiltrate  hauptsächlich  im  Bereich  der  Leptomeningen,  ferner  in  der  Umgebung 
des  Zentralkanals.  Neuronophagie  beobachtete  Römer  selten  und  nur  wenig 
ausgeprägt.  Das  Virus  ist  nicht  züchtbar,  passiert  Berkefeldfilter  und  ist  gegen 
Glvzerin  ziemlich  resistent.  Von  Poliomyelitisserum  wird  es  nicht  geschädigt. 
Eine  andere  nach  dem  sehr  ähnlichen  histologischen  Befund  des  Nervensystems 
hier  anzureihende  Erkrankung  ist  die  Bornasche  Krankheit  der  Pferde 
(JoEST  &  Degen).  In  dieselbe  Gruppe  neurotroper  Virusarten  ist  außer  dem 
Virus  der  Lyssa  wohl  das  der  AuJESZKYSchen  Krankheit  (Pseudolyssa)  und  nach 
dem  Verhalten  bei  Gänsen  das  Virus  der  Hühnerpest  zu  zählen. 


Infektionswege  der  experimentellen  Poliomyelitis. 

Als  sicherste  Methode  der  Infektion  von  Affen  sind  intra- 
cerebrale  und  intraneurale  Injektionen  anzusehen;  die  intra- 
peritoneale und  subkutane  Injektion  wirkt  weniger  regelmäßig.  Außer- 
dem gelangen  auch  Infektionen  durch  subdurale,  intraspinale  In- 
jektion, Einspritzung  in  die  vordere  Augenkammer  und  in  Lymphdrüsen. 
Einreibung  auf  die  skarifizierte  Haut  hatte  in  zwei  bisher  ausgeführten 
Versuchen  negative  Ergebnisse  (Flexner  &  Lewis,  Landsteiner  & 
Levaditi,  Leiner  &  v.  Wiesner). 

Eine  Infektion  von  Affen  durch  intravenöse  Injektion  ist  aller- 
dings möglich  (Flexner  &  Lewis,  Landsteiner  &  Levaditi,  Injek- 
tion in  eine  Mesenterialvene),  aber  gegen  eine  ausgiebige  Verbreitung 
des  Virus  innerhalb  der  Blutbahn  spricht  es,  daß  das  Blut  erkrankter 
Tiere  meistens  nicht  nachweisbar  virulent  war,  und  auch  in  der  Milz 
und  dem  Knochenmark  Virus  nicht  aufgefunden  werden  konnte. 

Eine  Anzahl  interessanter  Experimente  über  die  Möglichkeit,  vom 
ßespirations-  und  Verdauungstrakt  aus  zu  infizieren,  machten  Leiner 
&  v.  "Wiesner.  Die  Infektion  gelang  im  Gegensatz  zu  erfolglosen  Ver- 
suchen anderer  Autoren  aber  entsprechend  der  Voraussetzung  von 
Flexner  (s.  S.  452)  durch  Pinselung  der  Nasenschleimhaut  oder 
Umlegen  von  Wattetampons  in  die  Nase  nachKokainisierung  derselben, 
terner  durch  intratracheale  Injektion*)  und  Inhalation,  durch  Fütte- 
rung mit  dem  Magenschlauch  bei  gleichzeitiger  Opiumdarreichung 
jJder  Injektion  in  eine  Darmschlinge.  (Ueber  Infektion  von  der  ver- 
letzten Nasenschleimhaut  aus  und  durch  Injektion  in  die  Tonsillen 
siehe  Landsteiner  &  Levaditi,  Flexner  &  Lewis,  L.,  L.  &  Danu- 
LEsco.;  Levaditi  &  Danulesco  konnten  durch  Einlegen  von  Watte- 


')  Flexner  &  Lewis  hatten  bei  dieser  Metbode  kerne  positiven  Resultate. 
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tampons  oder  Pinseln  der  Nasenschleimhaut  leicht  infizieren,  abe* 
nicht,  wenn  sie  Virus  in  gleicher  Weise  auf  die  Tonsillen'  übe« 
trugen. 

Bei  der  Einführung  des  Virus  in  den  Magen  und  Darm  gel« 
es  Leiner  &  v.  Wiesner  nur  in  einzelnen  Fällen  die  KranljH 
hervorzurufen  —  und  anderen  Autoren  mißglückte  das  Experiment« 
so  daß  L.  &  V.  W.  diesem  Infektionsweg  gegenüber  der  Einführunl 
von  Virus  in  den  Respirationstrakt  geringere  Bedeutung  beimesse!« 
Durch  einfache  Fütterung  ließen  sich  Infektionen  nicht  erzielei« 
(Vgl.  Landsteiner  &  Levaditi,  Krause  &  Meinicke.) 

Die  intraneurale  Injektionsmethode  gab  Anhaltspunkte  für  dit 
Kenntnis  der  Ausbreitung  des  Virus  im  Körper,  insofern  in  del 
meisten  Fällen  bemerkt  wurde,  daß  die  Lähmungen  an  jener  Extremi 
tät  einsetzten,  in  deren  Nerven  das  Virus  inokuliert  wurde*)  Ma- 
hat  demnach  anzunehmen,  daß  das  Virus  längs  der  die  Nerven  l 
gleitenden  Lymphgefäße  in  das  Rückenmark  einwandert  (vgl.  di 
Arbeiten  von  Wickman,  Harbitz  und  Scheel  und  die  Untersuchung 
über  die  Wanderung  von  Bakterien  auf  dem  Nervenwege  von  Levadi 
Danulesco  und  Arzt).  Als  unterstützend  für  diese  Auffassung  siii 
Versuche  von  Leiner  &  v.  Wiesner  anzuführen,  in  denen  vor 
intraneuralen  Injektion  die  Nerven  zentralwärts  abgeklemmt  und  na^' 
her  durch  trennt  wurden.   In  diesen  Versuchen  blieb  bei  einem  T 
die  Erkrankung  aus,  bei  zwei  anderen  wurde  die  Inkubationszeit  vei 
längert.    In  gleichem  Sinn,  nämlich  für  eine  Wanderung  auf  dei 
Lymphwege,  läßt  sich  die  Beobachtung  von  Flexner  &  Lewis  deutei 
daß  nach  subkutaner  Infektion  in  den  der  Impfstelle  benachbarte 
Lymphdrüsen  Virus  nachgewiesen  werden  kann. 

Leiner  &  v.  Wiesner  berichten  außerdem,  daß,  abgesehen  von  de 
intraneuralen  Impfung,  der  Ort  der  Infektion  von  Einfluß  auf  di 
Lokalisation  der  zuerst  auftretenden  Lähmungen  ist,  daß  z.  B.  bei  de 
Infektion  vom  Verdauungstrakt  aus  zumeist  Lähmungen  der  hintere 
Körperhälfte,  bei  einer  von  den  Respirationsorganen  ausgehenden  Ii 
fektion  häufig  vordere  Lähmungen  die  Krankheit  einleiten.  Bei  intr; 
cerebraler,  und  zwar  scheitelwärts  ausgeführter  Impfung  wurden  vo 
Leiner  &  v.  Wiesner  die  Lähmungen  in  der  Regel  zuerst  an  di 
gegenüberliegenden  hinteren  Extremität  bemerkt.  Römer  &  Josepj 
haben  diese  Beobachtung  bestätigt  und  nehmen  an,  daß  die  Ersehe  ' 
nung  durch  eine  Ausbreitung  der  Krankheitserreger  längs  der  da 
Neuron  begleitenden  Lymphwege  zu  erklären  sei.  |l 

Zur  Ausführung  der  intracerebralen  Impfung  genügt  es,  mit  einem  Drill 
bohrer  Haut  und  Schädeldecke  zu  durchbohren  und  einige  Zehntelkubikzentim«^' 
einer  5-proz.  Emulsion  des  virulenten  Rückenmarks  (von  Menschen  oder  -Vfl' 
in  1-proz.  Kochsalzlösung  einzuspritzen.  Um  grobe  Partikel  zu  entfernen,  l- 
man  die  Markemulsion  sich  absetzen  oder  zentrifugiert  kurze  Zeit  oder  filtri' 
durch  Gaze  oder  Papier.  Von  beigemengten  Bakterien  kann  das  einzuspritzer, 
Material  mit  Hilfe  von  Bakterienfiltern  befreit  werden. 

Oefters  werden  intracerebrale  oder  intraneurale  mit  intraperitonealen  I" 
jektionen  kombiniert,  um  so  größere  Substanzmengen  einführen  zu  könne 
als  in  das  Gehirn  oder  die  Nerven  allein. 


*)  Die  Nerven  selbst  zeigen,  abgesehen  von  den  entzündlichen  \  eränd«' 
rungen  an  der  Injektionsstelle,  keinen  pathologischen  Befund  (Wiesneb  ' 
*Leiner  S.  115). 
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Verteilung  des  Virus  im  Tierkörper. 

Quantitative  Untersuchungen  über  die  Virulenz  des  Marks 
luacliten  Leiner  &  v.  Wiesner.  Sie  erhielten  positive  Impfergebnisse 
noch  mit  0,2  ccm  einer  1000-fachen  Verdünnung  ihrer  5-proz.  Mark- 
aufschwemmung, nicht  mehr  mit  einer  10000-fachen  Verdünnung. 
Auffallenderweise  hatten  große  Virusmengen  in  einigen  Fällen  einen 
geringeren  Effekt  (längere  Inkubationszeit,  geringere  Krankheits- 
erscheinungen) als  kleine  Quantitäten*).  Die  Ursache  dieses  Ver- 
haltens ist  noch  unaufgeklärt;  Leiner  &  v.  Wiesner  denken  an 
eine  Verstärkung  der  Phagocytose  durch  die  eingebrachten  Gewebs- 
bestandteile  (vgl.  Lentz  &  Huntemüller)  oder  an  das  Vorhanden- 
sein hemmender  Stoffe  in  der  Nervensubstanz.  Ein  Nachweis  der- 
artiger Stoffe  im  normalen  oder  erkrankten  Eückenmark  wurde  noch 
nicht  erbracht  (s.  Landsteiner  &  Levaditi). 

Die  Auffindung  des  Virus  im  Rückenmark  gelang  in  einem  Ver- 
such schon  im  Inkubationsstadium,  bevor  noch  irgendwelche  Krank- 
heitserscheinungen aufgetreten  waren,  ferner  bei  einem  Tier  17  Tage 
nach  Eintritt  der  Lähmungen,  in  einigen  anderen  Versuchen  war  6,  39 
und  45  Tage  nach  Beginn  der  Krankheit  das  Mark  avirulent  (Leiner 
&  v.  Wiesner,  Levaditi  &  Landsteiner).  Daß  in  manchen  Fällen 
das  Virus  nicht  rasch  aus  dem  Körper  eliminiert  wird,  ergibt  sich 
übrigens  schon  aus  dem  erwähnten  Vorkommen  von  Rezidiverkran- 
kungen. 

Außer  im  Rückenmark  und  der  Medulla  oblongata  wurden  in  der 
Hirnrinde,  den  Intervertebralganglien  (Flexner  &  Lewis 
und  Clark)  und  dem  Bulbus  des  N.  olfactorius  (Levaditi  & 
Landsteiner)  Virus  nachgewiesen,  hingegen  nicht  in  den  Nerven- 
stämmen, die  dem  Bereich  der  Lähmungen  entsprechen,  auch  nicht  in 
solchen  Nerven,  die  zur  infizierenden  Injektion  benützt  wurden 
(Leiner  &  v.  Wiesner). 

Die  Infektiosität  des  Blutes  ist,  wie  schon  erwähnt  wurde,  keine 
große,  nur  in  einzelnen  Versuchen  gelangen  Infektionen  durch  Ein- 
spritzung von  6 — 25  ccm  Blut,  die  Mehrzahl  der  Versuche  und  alle 
mit  menschlichem  Blut  ausgeführten  blieben  ergebnislos  (Flexner  & 
Clark  und  Lewis).  So  hatten  Leiner  &  v.  W^iesner  unter  7  Ver- 
suchen mit  Affenblut  aus  verschiedenen  Zeiten  nach  der  Infektion 
(dritter  Inkubations-  bis  fünfter  Krankheitstag)  nur  einen  positiven. 
Aehnliches  gilt  für  den  Liquor  cerebrospinalis  von  Menschen  und  Affen. 
Auch  hier  verliefen  die  meisten  Impfungen  negativ  [s.  a.  Strauss  & 
Hüntoon,  Netter,  Potpeschnigg,  Selter**)],  nur  Flexner  &  Lewis 
fanden  den  Liquor  vom  Affen  virulent,  wenn  die  Untersuchung 
nicht  lange  nach  der  intracerebralen  Infektion  im  Inkubationsstadium 
vorgenommen  wurde. 

Im  Gegensatz  zu  den  ergebnislosen  Versuchen  der  Verimpfung 
einer  Reihe  innerer  Organe  von  Affen  wie  Milz,  Nieren,  Leber, 
Knochenmark,  Pankreas,  Darmschleimhaut  und  (abgesehen  von  einem 
emzelnen  positiven  Resultat)  Speicheldrüsen,  steht  der  mit  Hilfe 
des  Tierversuches  gelungene  Nachweis  von  Virus  in  Lymphdrüsen 

*)  Siehe  dagegen  Römer. 
)  Zit.  nach  *Kömer. 
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(Flexner  &  Lewis,  Leiner  &  v.  Wiesner,  Römer  &  Joseph).  J)i 
vorliegenden  Befunde  beziehen  sich  auf  Lymphdrüsen,  die  der  ii, 
okulationsstelle  benachbart  waren*),  auf  cervicale  und  mesenterial  < 
(auch  menschliche)  Lymphdrüsen ;  die  Ergebnisse  waren  nicht  kon  ' 
stant,  aber  sie  lassen  doch  den  Schluß  zu,  daß  die  Lymphdrüsen  al 
Fundort  für  das  Virus  den  meisten  anderen  Organen  gegenüber  eirj 
Sonderstellung  einehmen,  die  wahrscheinlicher  mit  der  Ausbreitu" 
des  Erregers  auf  dem  Wege  der  Lymphbahn  als  mit  einer  besonder. 
Eigentümlichkeit  des  lymphoiden  Gewebes  in  Zusammenhang  steh' 
dürfte.    Mit  der  ersten  Annahme  ist  es  in  Uebereinstimmung,  d 
wenn  auch  über  die  Frage  der  Ablagerung  des  Virus  in  verschiede). 
Lymphdrüsen  noch  kein  großes  Versuchsmaterial  vorliegt,  Lein. 
&  V.  Wiesner,  wie  es  scheint,  Unterschiede  des  Virusgehaltes  de 
einzelnen  Drüsengruppen  fanden.  Leiner  &  v.  Wiesner  hatten  näiu 
lieh  unter  5  Experimenten  mit  Hals-  und  Submaxillardrüsen  3,  unte 
3  Versuchen  mit  mesenterialen  und  prävertebralen  Drüsen  3  und  bei  : 
Inokulationen  mit  inguinalen  Lymphdrüsen  kein  positives  Resultat 
Durch  die  Wanderung  auf  dem  Lymphwege  ist  auch  der  wichtig 
Befund  zu  erklären,  den  zuerst  Flexner  &  Lewis,  dann  Leinee 
v.  Wiesner,  Osgood  &  Lucas,  Landsteiner,  Levaditi  &  Danüles 
(s.  L.  &  D.)  feststellten,  daß  nämlich  in  Filtraten  der  Nasen-  un- 
Pharynxschleimhaut  und  den  Tonsillen  von  Affen,  die  nac) 
intracerebraler  und  intraneuraler  Injektion  erkrankt  waren,  häuf' 
Virus  nachweisbar  ist.    Nach  einem  Befunde  von  Osgood  &  Luf 
(cf.  Flexner  &  Clark)  kann  es  lange  Zeit  —  bis  zu  fast  6  Monai 
—  in  den  Schleimhäuten  der  oberen  Luftwege  nachweisbar  bleibei 
(s.  S.  454). 

In  den  Sekreten  der  Nase  und  des  Rachens  erkrankt^ 
Affen  fanden,  nachdem  mehrmals  erfolglos  Untersuchungen  angestt 
worden  waren,  Landsteiner,  Levaditi  &  Danulesco  sowie  Thomsj 
Virus  auf,  und  zwar  auch  dann,  wenn  die  Infektion  intraperitonea 
erfolgte,    (Ueber  die  Untersuchung  menschlicher  Sekrete  s.  S.  453. 
Diese  Ergebnisse  sind  per  analogiam  für  die  Erkenntnis  der  natür 
liehen  Infektionsart  des  Menschen  von  Bedeutung,  wenn  auch  Lev.\ 
diti  &  Danulesco  in  Anbetracht  der  geringen  Häufigkeit  derartige! 
Befunde  vermuten,  daß  beim  Menschen  die  Ausscheidung  des  Virii- 
in  Nase  und  Rachen,  als  den  Orten  der  natürlichen  Infektion  reich 
licher  stattfinde,  als  bei  den  intracerebral  infizierten  Affen. 

Aktive  Immunität  bei  Poliomyelitis. 

Affen,  die  eine  Erkrankung  an  Poliomyelitis  überleben,  sind  in 
der  Regel  gegen  eine  neue  Infektion  immun.  Diese  Tatsache  wnnh 
von  mehreren  Autoren  übereinstimmend  beobachtet  (Flexner  &Lkwi> 
Levaditi  &  Landsteiner,  Römer  &  Joseph,  Leiner  &  \c.  Wiesnee 
und  entspricht  auch  den  klinischen  Erfahrungen,  da  melirniali^^ 
Erkrankungen  an  Poliomyelitis  sehr  selten  vorzukommen  scheinen*' 


*)  In  diesem  Versuche  war  auch  das  an  der  Injektionsstelle  entstandci 
subkutane  Knötchen  virulent  (Flexner  &  Lewis). 

**)  Vereinzelte  Angaben  über  wiederholte  Erkrankungen  und  Rezidive  dci 
selben  Individuen  sind  bei  *Römer,  S.  197  zitiert  (vgl.  Richaudsox)  ;  "1" 
chron.  Pol.  s.  z.  B.  Wickman,  Die  ak.  Pol. 
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4uch  wird  in  diesem  Zusammenhang  berichtet,  daß  verseucht  ge- 
\vesene  Bezirke  in  den  nächsten  Jahren  von  der  Epidemie  ver- 
schont zu  bleiben  pflegen  (cf.  Harbitz  &  Scheel,  Zappert,  Lovett 

t  RiCIIARDSON,  WeRNSTEDT). 

Die  Versuche  über  das  Eintreten  und  die  Dauer  der  Immunität 
bei  Affen  erstrecken  sich  vorläufig  auf  eine  Zeit  von  zwei  Tagen 
bis  zu  einigen  Monaten  nach  Beginn  der  Lälimungen ;  es  ist  übrigens 
rt-ahrscheinlich,  daß  die  Immunität  von  recht  langer  Dauer  ist*). 

In  einem  Falle  von  Leiner  &  Wiesner  trat  nach  der  Reinoku- 
lation  eines  gelähmten  Tieres  am  17.  Krankheitstage  ein  Fort- 
schreiten der  Lähmung  und  letaler  Ausgang  ein.  Wenn  man  von  der 
\nnahme  eines  Rezidives  absieht,  so  geht  daraus  hervor,  daß  die 
immunität  sich  nicht  ganz  regelmäßig  ausbildet.  Aehnliche  Beob- 
achtungen machten  Landsteiner  &  Levaditi,  als  sie  mit  sehr  viru- 
entenrMark  nachimpften. 

RöiMER  &  Joseph  nehmen  an,  daß  auch  abortive  Formen  der 
Poliomyelitis  Immunität  hervorrufen  und  in  gleichem  Sinne  sprechen 
He  experimentellen  Erfahrungen  (Flexner  &  Lewis).  Dies  gilt  aber 
licht  für  jene  Fälle,  in  denen  nach  einer  intracerebralen  Inokulation 
[eine  Krankheitserscheinungen  auftraten ;  die  Tiere  sind  dann 
iieistens  noch  empfänglich,  können  also,  wenn  überhaupt,  nur  einen 
geringen  Grad,  erworbener  Immunität  besitzen  (Flexner  &  Lewis, 
Laxdsteiner  &  Levaditi,  Leiner  &  v.  Wiesner,  vgl.  Römer,  Kraus). 
selbst  wenn  zwei  oder  drei  erfolglose  Impfungen  vorgenommen  worden 
varen,  wurden  bei  einer  neuen  Inokulation  noch  Erkrankungen 
gesehen. 

Eine  aktive  Immunisierung  erzielten  Levaditi  &  Landsteiner 
lurch  öfters  wiederholte  Injektionen  von  Mark,  das  nach  der 
:^ASTEURschen  Methode  der  Lyssaschutzimpfung  durch  Trocknen 
iber  Aetzkali  vorbereitet  war.  Diese  Methode  führt  aber  nicht  regel- 
näßig  zum  Ziele.  Wie  man  durch  intracerebrale  Injektion  nach- 
weisen kann,  ist  das  -Mark  auch  nach  24-tägiger  Trocknung  nach 
lern  PASTEURSchen  Verfahren  noch  nicht  sicher  avirulent,  und  so 
i;omnit  es  gelegentlich  vor,  daß  Affen  infolge  der  subkutanen  In- 
ektion  des  Vaccins  an  Lähmungen  erkranken.  Während  der  In- 
kubationszeit angewendet,  hatten  Injektionen  von  nach  Pasteur  ge- 
rocknetem  Mark  keinen  Erfolg  (Landsteiner  &  Levaditi,  Flexner 
0  Lewis,  cf.  Kraus). 

Aehnliche  Schwierigkeiten  wie  bei  dem  angeführten  VerfaJiren 
fi'gaben  sich  auch  bei  anderen  Methoden  der  Herstellung  von  Vaccins. 
;o  hob  durch  halb-  bis  einstündiges  Erhitzen  auf  55—600  abgetötetes 
■irus  die  Empfänglichkeit  der  Tiere  nicht  auf.  Römer  &  Joseph 
ermuteten,  daß  die  Anwendung  einer  niedrigeren  Temperatur  zum 
'.lele  führen  könne  und  versuchten  mit  Erfolg  die  Vorbehandlung  mit 
ine  halbe  Stunde  auf  50  o  erhitztem  Mark.  Wie  ein  Versuch  von 
mndsteiner  &  Levaditi  zeigte,  ist  aber  diese  Art  der  Erhitzung 
icnt  ausreichend,  um  das  Virus  sicher  unschädlich  zu  machen. 

Durch  chemische  Desinfektionsmittel  (Phenol)  verändertes  Virus 
enutzte  Kraus  zur  Vaccination.    (Ueber  die  Unwirksamkeit  durch 

er  Vrl  ^^^^  RÖMKR  &  Joseph  würde  die  Immunität  zunächst  mit  der  seit 
^  rirKrankung  verstriciienen  Zeit  zunehmen  und  könnte  in  einem  frühen  Zeit- 
«  sogar  Leberempfindlichkeit  bestehen  (s.  dagegen  v.  Wiesner  &  Leiner)  ; 
•  ^-  Angaben  über  das  Versagen  von  Cutireaktionen. 
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Formaliu  abgetöteten  Materials  siehe  Römer.;    Da  dreitägige  1 
Wirkung  von  0,5  Proz.  Phenol  nicht  immer  genügte,  um  das  M;j! 
avirulent  zu  machen,  empfahl  Kraus  neuerdings  die  Markemulsii 
mit  1 — 1,5  Proz.  Phenol  zu  versetzen  und  nach  sechstägiger  Eiin\i 
kung  in  nicht  zu  geringer  Menge  zu  injizieren  (cf.  Landsteinek 
Levaditi,   Leineb.  &  V.    "Wiesner).  Immunisierungsversuche 
längere  Zeit  in  Glyzerin  konserviertem  Mark  erwähnt  Flexner. 

Bei  einem  Teil  der  angeführten  Verfahren  der  aktiven  Immu 
sierung  wurde  ohne  Zweifel  lebendes  Virus  eingeführt  und  es  ist  d 
Frage  noch  zu  entscheiden,  ob  die  immunisierende  Wirkung  d 
Vaccins  auf  einer  Virulenzabschwächung  oder  nur  darauf  beruht,  d; 
das  eingespritzte  Material  zwar  voll  wirksames  Virus,  dieses  ah 
nur  in  sehr  geringer  Menge  enthält.  Jedenfalls  ist  auch,  wie  Flexxi 
&  Lewis  zeigten,  durch  Anwendung  von  virulentem  Material  i 
Immunisierung  möglich,  ähnlich  dem  Verfahren  von  Högyes  ü 
Lyssa.  Die  genannten  Autoren  konnten  nämlich  Immunität  erziel  e 
wenn  sie  wiederholt  mit  allmählich  steigenden  Mengen  von  virulente^ 
Mark  subkutane  Injektionen  vornahmen.    Ein  ähnlicher  Efi' 
konnte  übrigens  auch  durch  einmalige  subkutane  Injektion  ein 
großen  Dosis  erzielt  werden.    Die  Methode  der  Vorbehandlung  ii 
steigenden  Dosen  virulenter  Emulsion  lieferte  Thomsen  ziemlich  regi 
mäßig  gute  Resultate. 

Ueber  einzelne  Versuche,  mit  Mischungen  von  Virus  und  Immu 
seren  aktiv  zu  immunisieren,  berichten  Levaditi  &  Landsteiner  (su 
kutane  Injektion,  Serum  eines  immunisierten  Hammels)  und  Rom 
&  Joseph  (intracerebrale  Injektion,  Serum  immuner  Menschen  in 
Affen).  Flexner  &  Lewis  gelang  eine  Immunisierung  auf  diese 
Wege  nicht. 

Darreichung  von  Virus  per  os  erwies  sich  zur  Immunisieru 
als  ungeeignet  (Landsteiner  &  Levaditi). 

Die  Aehnlichkeit  der  Eigenschaften  des  PQliomyelitis-  und  Lys^ 
virus  legte  es  nahe,  zu  untersuchen,  ob  sich  eine  Verwandtschaft  au 
durch  aktive  Immunität  nachweisen  läßt.  Der  Versuch  ergab,  d 
das  nicht  der  Fall  ist.  Lyssaimmune  Affen  erwiesen  sich  als  e; 
pfänglich  für  Poliomyelitis  und  ebenso  verlief  die  Umkehruug  d 
Versuchs  (Landsteiner  &  Levaditi). 

Nachweis  von  Immimstoffen  im  Serum.  Serodiagnostik. 
Serotherapeutische  Versuche. 

Das  Serum  von  Affen,  die  eine  Infektion  überstanden  habt 
oder  erfolgreich  immunisiert  wurden,  besitzt  im  Gegensatz  zu  ii< 
malem  Affenserum  die  Eigenschaft,  bei  genügend  langer  Einwirk u 
in  vitro  Virus  abzutöten  bzw.  unwirksam  zu  machen  (Levaditi 
Landsteiner,  Leiner  &  v.  Wiesner,  Römer  &  Joseph,  Fle.n^ 
&  Lewis). 

Zum  Versuch  wurde  durch  Papier  filtrierte  Virusemulsion  (z. 
5  Proz.)  mit  einer  gleichen  Menge  Immunserum  von  Affen  t 
Menschen  versetzt,  4—6  Stunden  bei  Zimmertemperatur  oder 
bis  mehrere  Stunden  bei  37  o  (und  12—24  Stunden  im  Eiskasten)  od 
24  Stunden  im  Eiskasten  (oder  bei  Zimmertemperatur)  gehalten  n 
dann  die  Mischung  cerebral,  eventuell  auch  gleichzeitig  nitraii' 
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toneal  in  der  Menge  von  0,5 — 1,0  ccm  injiziert.  Kontrolltiere  erhielten 
eine' in  gleicher  Weise  mit  normalem  Serum  hergestellte  Mischung.  Ist 
das  zu  untersuchende  Serum  nicht  frisch,  so  kann  zur  Reaktivierung 
ein  Zusatz  von  frischem,  normalem  Serum  erfolgen,  z.  B.  0,1  frisches 
Serum  zu  0,5  des  zu  prüfenden. 

Kraus  beobachtete  mikrobizide  Wirkung  bei  dem  Serum  eines 
fünf  Monate  lang  mit  Virusemulsionen  immunisierten  Hammels  (vgl. 
Levaditi  &  Landsteiner)  ;  normales  Schaf  serum  hat  nur  geringe  Wir- 
kunf.  (Ueber  die  Entstehung  von  Immunseren  bei  Pferden,  Schafen, 
Ziegen,  Schweinen  s.  Flexner  &  Clark  und  Lewis.) 

Die  Auffindung  mikrobizider  Substanzen  im  Serum  immuner  Affen 
durch  Levaditi  &  Landsteiner  veranlaßte  bald  dazu,  den  Nach- 
weis analoger  Stoffe  im  Serum  von  Menschen  zu  diagnostischen 
Zwecken  zu  versuchen.  Netter  &  Levaditi  führten  derartige  Unter- 
suchungen aus  und  fanden  immunisierende  Stoffe  bei  Lidividuen,  die 
Poliomyelitis  überstanden  hatten  (s.  Flexner  &  Lewis).  Die  akute 
Erkrankung  lag  in  den  Fällen  mit  positiver  Reaktion  6  Wochen  bis 
3  Jahre  (in  einem  Fall  von  Müller  6  Jahre)  zurück.  Die  Reaktion 
kann  schon  in  frühen  Stadien  der  Krankheit,  vom  3.  Tage  ab,  nach- 
weisbar sein  (Kling  &  Levaditi).  Nach  den  Ergebnissen  von 
Netter  &  Levaditi  (vgl.  Kling  &  Levaditi)  ist  die  Serumwirkung 
auch  bei  abortiven  Fällen  vorhanden ;  sie  scheint  nach  einer  Reihe 
von  Jahren  allmählich  abzuklingen  (cf.  Flexner  &  Clark).  Kling 
&  Levaditi  fanden  auch  bei  gesunden  Individuen,  die  mit  erkrankten 
in  Kontakt  gewesen  waren,  positive  Reaktionen. 

Das  Serum  sporadischer  Fälle  (vgl.  Müller  &  Römer)  verhielt 
sich  wie  das  von  Erkrankungen  aus  Epidemiezeiten,  worin  ein'  wei- 
teres Argument  für  die  ohnehin  nicht  zu  bezweifelnde  Identität  dieser 
Formen  gesehen  wurde. 

Eine  Reihe  von  Serumprüfungen  bei  Menschen  machten  nach  der 
angegebenen  Methode  Anderson  &  Frost  und  Müller  &  Römer. 
Diese  Autoren  verzeichnen  positive  serodiagnostische  Ergebnisse  bei 
abortiven  Fällen  und  einmal  bei  alter  cerebraler  Kinderlähmung. 

Bei  neun  von  Anderson  &  Frost  untersuchten  Fällen,  in  denen 
nach  dem  klinischen  Befund  abortive  Poliomyelitis  angenommen 
wurde,  war  sechsmal  positive  Reaktion  vorhanden. 

Zu  beurteilen,  ob  diese  Serumreaktion,  abgesehen  von  der  Schwie- 
rigkeit ihrer  Durchführung,  zu  diagnostischen  Zwecken  brauchbar 
ist,  reichen  die  vorliegenden  Erfalirungen  noch  nicht  aus,  da  auch  das 
Serum  gesunder  Menschen  mikrobizide  Wirkung  haben  kann  (Ander- 
son &  Frost,  eigene  Versuche,  Peabody,  Draper  &  Dochez,  Kling 
&  Levaditi,  cf.  Müller)  und  genaue  Bestimmungen  des  Serumtiters 
bei  einer  genügenden  Zahl  von  normalen  und  Poliomyelitisfällen  nicht 
vorliegen. 

Ini  Liquor  cerebrospinalis  waren  Immunsubstanzen  nur  innerhalb 
der  ersten  Monate  nach  der  Erkrankung  und  auch  da  nicht  konstant 
aufzufinden. 

Versuche  von  Starr  (&  Wöllstein),  Römer  &  Joseph,  G-ay 
&  Lucas,  komplementbindende  Antikörper  im  Liquor  cerebro- 
A^f?^^^^  oder  Blutserum  von  menschlichen  Poliomyelitisfäilen  oder 
-'^iien  nach  überstandener  Krankheit  nachzuweisen,  hatten  kein  Re- 
Handbuch der  pathogenen  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VIII.  29 
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sultat*).    Eckert  und  Schottmüller  fanden  mehrmals  positive  Wa 
sERMANNSche  EeaktioH  im  Serum  (nicht  im  Liquor  cerebrospinalis). 

Im  Gegensatz  zu  dem  mikrobiziden  Effekt  bei  der  Mischung  im 
vitro  ist  die  schützende  und  heilen  de  Wirkung  desSerums  immu- 
ner Affen  keine  beträchtliche.  Die  meisten  Versuche  in  dieser  Richtun- 
blieben  erfolglos,  wenn  Serum  und  Virus  gleichzeitig  getrennt  i; 
jiziert  wurden  oder  die  Seruminjektion  während  der  Inkubationszen 
oder  nach  Beginn  der  Erkrankung  intraperitoneal  oder  auch  inl)-; 
spinal  vorgenommen  wurde.  Ebenso  verliefen  die  Versuche  einer  Pi 
ventivanwendung  in  vitro  wirksamen  Hammelimmunserums  vonKRAi 
Günstiger  lauten  die  Berichte  von  Flexner  &  Lewls.  Diese  Autoi- 
infizierten  Affen  intracerebral  und  spritzten  vom  nächsten  Tag  aj 
gefangen  täglich  oder  in  größeren  Abständen  Immunsera  von  Affe.'; 
denen  wiederholt  Virus  in  beträchtlicher  Menge  zugeführt  worein 
war,  subdural  (intraspinal)  ein.  Bei  dieser  Art  des  Vorgehens  gelang 
es  Affen  zu  schützen  und  denselben  Erfolg  hatte  wiederholte  und 
gleichzeitig  mit  der  Virusinjektion  begonnene  subdurale  Serumbehand-;; 
lung,  wenn  die  Infektion  von  der  Nasenschleimhaut  aus  bewirkUi 
wurde.   Auch  Serum  geheilter  menschlicher  Fälle  konnte  an  Stelle 
des  Tierserums  verwendet  werden,  Pferdeimmunserum  war  hingegen, 
wirkungslos. 

Heilversuche  beiin  Menschen  mit  dem  Serum  von  Rekonvale-a 
szenten  und  Genesenen  machten  Nobecourt  &  Darre,  Netter,  Gen-J 

DRON  und  TOURAINE.  ' 

Eine  Einwirkung  von  Lyssaserum  auf  Poliomyelitisvirus  (odej- 
umgekehrt)  besteht  ebensowenig  wie  ein  Schutz  durch  heterologe  ak-. 
tive  Immunisierung  (Landsteiner  &  Levaditi). 


Chemotherapeutische  Versuche. 

Ueber  chemotherapeutische  Experimente  liegen  nur  wenige  Be- 
richte vor.  Landsteiner  &  Levaditi**)  versuchten,  ohne  eine Wirkuiifr 
zu  erzielen,  Arsenikalien  (Arsacetin,  Arsenophenolglycin)  und  Aethyl- 
hydrocuprein,  Römer  Trypanrot  mit  dem  gleichen  negativen  Ergebni^ 

Flexner  &  Clark  prüften  experimentell  die  Darreichung  vui. 
Urotropin  (Hexamethylentetramin),  einem  Derivate  des  Formaldehyds, 
nachdem  diese  Substanz  beim  Menschen  bei  Poliomyelitisfällen  an- 
scheinend mit  Erfolg  schon  angewendet  worden  war  (Morris***)  u.  a. 
Die  Medikation  hat  den  Zweck,  ein  Desinficiens  in  die  Cerebrospinai 
flüssigkeit  gelangen  zu  lassen.  Flexner  &  Clark  geben  tatsächlich 
an,  daß  es  ihnen  durch  Verabreichung  von  Urotropin  per  os  vor  der 
Infektion  oder  zu  gleicher  Zeit  mit  dieser  und  nachher  fortgesetzi 
Darreichung  des  Mittels  in  einigen,  aber  nicht  in  allen  Fällen  g^. 
lungen  sei,  die  Infektion  zu  verzögern  oder  selbst  zu  verhindern. 
Auch  Derivate  des  Urotropins  wurden  mit  ähnlichen  Ergebnissen  er- 
probt (Flexner,  Jacobs  &  Clark). 

Durch  subdurale  Injektion  von  Epinephrin  konnte  Clark  b*' 
sehr  schwer  kranken  Tieren  eine  Lebensverlängerung  erzielen. 


*)   Ueber  Komplementbindungsversuche   mit   Geirsvold's  Kokken  ' 

RH* 

**)  A,  d.  O.  sind  Versuche  mit  Eadium-  und  Röntgenstrahlen  angeführt 
***)  Zit.  nach  Flexner  &  Clark. 
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Die  lokale  Anwendung  von  Desinfektionsmitteln  nach  nasaler 
Infektion  hatte  selbst  bei  ziemlich  bald  vorgenommener  Applikation 
meistens  keine  schützende  Wirkung  (Levaditi  &  Danulesco). 

Infektionsmodus  der  menschlichen  Poliomyelitis. 
Epidemien.  Prophylaxe. 

Der  Art  der  Ansteckung  unter  natürlichen  Verhältnissen  wurde  in 
den  letzten  Jahren  bei  Gelegenheit  großer  Epidemien  in  Schweden, 
Norwegen,  Nordamerika,  Deutschland,  Oesterreich,  Prankreich,  Eng- 
land bedeutende  Aufmerksamkeit  zugewendet***).  Zu  den  größten 
unter  diesen  Seuchen  zählen  die  in  Nordamerika  1907  mit  2900, 
1909  mit  2300  und  1910  mit  8700  Fällen  und  in  Schweden  1911 
mit  über  3800  Fällen  und  1912.  Außer  in  den  genannten  Ländern 
traten  Epidemien  auch  in  der  Schweiz,  Holland,  Rußland,  Italien, 
Spanien,  Cuba,  Australien  und,  wie  es  scheint,  auf  einer  Insel  der 
Südsee  (A.  Müller)  auf. 

Sehr  eingehende  Forschungen  machte  Wickman  während  der 
schwedischen  Epidemie  1905,  die  wegen  des  Auftretens  in  spär- 
lich bevölkerten  Gegenden  die  Möglichkeit  bot,  die  Ausbreitungs- 
weise der  Krankheit  genau  zu  studieren.  Wickman  kam  durch  Be- 
obachtung epidemischer  Herde  in  kleinen  Orten  und  durch  Ver- 
folgung einzelner  Fälle,  über  die  er  ausführliche  Mitteilungen  machte, 
zu  der  Ueberzeugung,  daß  die  Poliomyelitis  eine  kontag  löse  Er- 
krankung ist  und  ihre  Uebertragung  außer  durch  Kontakt  mit  solchen 
Kranken,  die  das  typische  Bild  zeigen,  besonders  durch  abortive 
Fälle  und  gesunde  Zwischenträger  (z.  B.  beim  Schulbesuch)  erfolgt. 
Die  Fälle  traten  vielfach  in  Herden  und  innerhaJb  der  Herde  gruppen- 
weise auf,  zeigten  in  den  Herden  radiäre  Ausbreitung  und  weiterhin 
eine  den  großen  Verkehrswegen  entsprechende  Lokalisation. 

Die  Verteilung  auf  die  verschiedenen  Altersklassen  schwankt  in  den  ein- 
zeken  Epidemien,  Wickman  verzeichnet  über  20  Proz.,  der  amerikanische 
Sammelbericht  1  Proz.  Fälle  über  15  Jahre.  Meist  sind  die  ersten  Lebens- 
jahre am  schwersten  betroffen. 

In  einer  Reihe  von  anderen  epidemiologischen  Berichten  Averden 
bezüglich  der  Kontagiosität  ähnliche  Schlüsse  gezogen  wie  von  Wick- 
man [Leegard**),  Müller,  Krause,  cf.  Netter,  Shidler**), 
Locker,  Lindner  &  Mally  **),  Emerson  **),  Armstrong  **),  Jones  *'^), 
Frost,  Lovett,  Sheppard  &  Richardson]  . 

Auch  die  neuesten  wichtigen  epidemiologischen  Untersuchungen 
von  Kling  &  Levaditi,  die  unter  besonders  günstigen  Umständen  wäh- 
rend der  großen  schwedischen  Epidemie  im  Jahre  1912  angestellt 
wurden,  nämlich  auf  kleinen  Inseln  mit  spärlicher  Bevölkerung  und 
^^^^  hohem  Morbiditätsprozent  (auf  Djursö  z.  B.  14  Kranke  unter 
49  Einwohnern)  führten  zu  der  Annahme  einer  Ausbreitung  durch 
^ontagion.  Die  Autoren  fanden  außerdem,  daß  die  Zahl  der  abortiven 

BerPhV^'^i*^'^  Epidemiologie  und  deren  Literatur  s.  *WiCKMA-Nr,  *Römer,  *Müller, 
TTiD-B,     T,^^  Korn  it.  f.  Sammel forsch.  New  York,  Netter,  Lovett,  Frost, 

JIARBITZ,  WeRNSTEDT.  >  .  >  . 

*')  zit.  nach  Wjckman,  Die  ak.  Poliom.,  1911. 
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Fälle  die  der  typischen  beträchtlich  übersteigt,  daß  die  Anstecku; 
auch  wälirend  der  Inkubationszeit  möglich  ist  und  die  Inkubali  . 
von  sehr  kurzer  Dauer  (2 — 3  Tage)  sein  kann. 

Im  Gegensatz  zu  diesen  Resultaten  vermochten  einige  Autoren 
keinen  sicheren  Anhaltspunkt  für  eine  direkte  Uebertragung  der  Krank 
heit  aufzufinden  (Zappert,  Peiper,  cf.  Fürntratt,  Potpesch.vicg 
V.  Wiesner  &  Leiner,  Puschnig)  und  es  gibt  wirklich  manche  I^] 
raente,  die  mit  der  Annahme  der  Kontagiosität  zunächst  nicht  leich 
zu  vereinigen  sind.   Dazu  gehört  die  Tatsache,  daß  in  Familien  zu 
meist  nur  einzelne  Individuen  erkranken,  selbst  dann,  wenn  der  Koii 
takt  der  einzelnen  Personen  ein  sehr  enger  ist,  ferner  die  sehr  gering« 
Zahl  von  Hausinfektionen  in  Krankenhäusern  und  die  Seltenheit  d' 
Ansteckung  von  Wartepersonen  (s.  Josefson,  Harbitz),  das  Ai 
treten  ganz  vereinzelter  Fälle,  die  Epidemien  in  volkarmen  Gegend 
und  die  relativ  geringe  Morbidität  in  Städten*),  endlich  der  Uiu 
stand,  daß  bei  den  zahlreichen  Untersuchungen  an  Affen  von  keinen 
der  Experimentatoren  eine  sichere  Kontaktinfektion  beobachtet  wurd' 
obwohl  man  die  Bedingungen  hierfür  absichtlich  möglichst  güns' 
wählte  (vgl.  Levaditi  &  Danülesco).   Wickman  hält  diese  Gründl 
nicht  für  stichhaltig  und  weist  dagegen  auf  das  Beispiel  der  epid 
mischen  Meningitis  hin,  die  wirklich  in  mancher  Beziehung  ähnlit 
Verhältnisse  bietet.    So  steht  die  Häufigkeit  mehrerer  Krankhei 
fälle  in  einzelnen  Familien,  die  in  verschiedenen  Epidemien  vüi 
3 — 40  Proz.  der  betroffenen  Familien  schwankt  (s.  Netter),  bei  de) 
New  Yorker  Poliomyelitisepidemie  1907  und  der  Meningitisepidemie  ii 
New  York  1905  in  ziemlich  guter  Uebereinstimmung,  so  daß  danacl 
für  beide  Krankheiten  etwa  der  gleiche  Grad  von  Kontagiosität  an 
zunehmen  wäre. 

Die  hypothetische  Voraussetzung  einer  Aehnlichkeit  des  Infek 
tionsmodus  bei  Poliomyelitis  und  Cerebrospinalmeningitis  (s.  dagegei 
Eichardson)  liegt  Untersuchungen  zugrunde,  die  Flexner  &  Lewi' 
anstellten.  Diese  Autoren  sprachen  zuerst  die  Meinung  aus,  dal 
der  Erreger  der  Poliomyelitis  von  der  Nasenschleimhaut  au- 
auf  dem  Lymphwege  das  Zentralnervensystem  erreicht  und  in  der 
selben  Weise  wieder  ausgeschieden  wird,  ähnlich  wie  es  Flexner  be. 
mit  Meningokokken  infizierten  Affen  mikroskopisch  nachweise! 
konnte**).  Wirklich  ließ  sich  das  Poliomyelitisvirus  in  der  Xasen 
und  Pharynxschleimhaut  intracerebral  infizierter  Affen  auffinden 
S.  446)  und  andererseits  gelang  die  Infektion  dieser  Tiere  von  der  ;i 
scheinend  unverletzten  Nasenschleimhaut  aus  recht  leicht  (Leixer 
v.  Wiesner,  Landsteiner  &  Levaditi,  Flexner  &  Lewis,  Thomson 
Levaditi  &  Danülesco,  s.  S.  443).  Die  Hypothese  von  Flexner  wm 
durch  diese  Befunde  stark  gestützt  und  hat  gegenwärtig  die  meisi  - 
Anhänger. 

Weitere  Momente  wurden   durch   die   Untersuchung  mensch 
lieber  Fälle   gewonnen.    Landsteiner,  Levaditi  &  Pastia  unt» 
suchten  die  Organe  eines  Kindes,  das  im  akuten  Stadium  der  Pol: 
myelitis  verstorben  war  und  dessen  Krankheit  mit  ausgesprochen 


*)  Vgl.  zu  diesem  Punkte  die  Arbeit  von  Wernstedt. 
**)  Auch  für  die  Bor  nasche  Krankheit,  der  Pferde  halten  Joest  &  UE<^' 
wegen  der  Intensität  der  entzündlichen  Veränderungen  des  Ricchhirnes  (.und  >■ 
N.  olfact.)  die  Infektion  von  der  Nasenschleimhaut  für  sichergestellt. 
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^n'^ini!'  lacunaris  eingesetzt  hatte.  Während  die  Halslymphdrüsen, 
mesenterialen  Lymphdrüsen,  Milz  und  Speicheldrüsen  avirulent  waren, 
gelang  die  Infektion  von  Affen  mit  Aufschwemmungen  der  Tonsille 
und  cfer  Pharynxschleimhaut.  Dieser  Befund,  zusammengehalten  mit 
der  initialen  Angina,  weist  auf  die  Bedeutung  auch  der  Tonsille  und 
des  Rachens  als  Eingangspforte  der  Infektion  hin.  Eine  älmliche 
Beobachtung  machte  Thomsen,  und  Plexner  &  Clark  fanden  in 
mehreren  Fällen  Virus  in  den  Tonsillen  an  Poliomyelitis  Verstorbener. 

Bei  einigen  Epidemien  sind  Anginen  als  Prodrome  oder  im  Frühstadium 
der  Poliomyelitisinfektion  öfters  zur  Beobachtung  gekommen,  wie  z.  B.  Geirs- 
VOLD,  MÜLLER,  Zappert  berichten.  Potpeschnigg  erwähnt  auch  familiäre 
Häufungen  von  Halsentzündungen  mit  nur  einzelnen  nachfolgenden  Lähnmngen. 

Die  Fälle  mit  initialer  typischer  Angina  lacunaris  lassen  an  die  Möglichkeit 
einer  begünstigenden  Mitwirkung  anderer  Mikroorganismen  denken  *). 

In  den  Ausscheidungen  der  Kranken  Virus  nachzuweisen, 
wurde  aber  zunächst  vergeblich  versucht  (Leiner  &  v.  Wiesne^r, 
Römer,  Landsteiner  &  Levaditi,  Strauss,  Gins,  Rosenau,  Sheppard 
&  xImoss).  Einen  positiven  Erfolg  hatten  zuerst  Kling,  Wernstedt 
&  Petterson.  Es  gelang  ihnen  zur  Zeit  der  großen  1911  in  Schweden 
herrschenden  Epidemie  an  9  Leichen  und  13  Kranken  die  Virulenz 
der  Sekrete  der  Mund-,  Nasen-,  Rachenhöhle,  der  Trachea  und  des 
Darmes  festzustellen,  und  zwar  fast  in  allen  untersuchten  Fällen  und 
auch  bei  sehr  leichten  Erkrankungen. 

Kling,  Wernstedt  &  Petterson  gingen  so  vor,  daß  sie  die  genannten 
Höhlen  mit  ziemlich  großen  Mengen  Kochsalzlösung  wuschen,  die  Flüssig- 
keit durch  HEiMsche  Filter  schickten  und  um  viel  Material  einbringen  zu  können, 
die  peritoneale  Injektionsmethode  —  öfters  mit  intranervöser  Injektion  kombiniert 
—  wählten.  Ganz  ähnlich  war  übrigens  die  Technik  auch  in  den  Versuchen  von 
Rosenau,  Sheppard  &  Amoss,  in  denen  ein  sicher  positives  Eesultat  nicht 
erhalten  wurde,  wenn  auch  einige  der  Tiere  verdächtige  Symptome  zeigten. 

Flexner  &  Clark  fanden  es  bei  ihren  Untersuchungen  menschlicher  Or- 
gane (Tonsillen  etc.)  für  zweckmäßig,  die  Organemulsionen  nicht  zu  filtrieren, 
wobei  die  Infektiosität  herabgesetzt  wird,  sondern  durch  Behandlung  mit  1/2-proz. 
Phenol  von  Bakterien  zu  befreien. 

Die  Virulenz  des  Darminhaltes  ist  nach  Flexner,  Clark  und 
DocHEz  möglicherweise  auf  verschluckte  Sekrete  der  Nasen-  und 
Rachenhöhle  zu  beziehen. 

Durch  die  Auffindung  des  Poliomyelitisvirus  in  menschlichen  Se- 
kreten ist  eines  der  Postulate  der  Kontagionstheorie  erfüllt  und  ge- 
zeigt, wie  sich  der  Infektionsstoff  in  der  Umgebung  der  Kranken 
verbreiten  kann.  Nach  einer  neuen  Mitteilung  von  Kling,  Petterson 
&  Wernstedt  lassen  sich  aber  auch  andere  von  "Wickman  aus 
epidemiologischen  Gründen  gemachte  Annahmen  experimentell  veri- 
fizieren. Die  schwedischen  Autoren  geben  nämlich  an,  daß  sie  durch 
Uebertragung  des  Materials  auf  Affen  auch  bei  abortiven  FäUen, 
wenn  die  Erkrankung  auf  unbeträchtliche  Allgemeinsymptome  be- 
schränkt blieb,  ferner  bei  ganz  gesunden  Menschen,  die  mit  Kranken 
Kontakt  hatten,  Virus  in  den  Sekreten  auffinden  konnten.  Da  diese 
ßefunde  in  einem  nicht  geringen  Teil  der  untersuchten  Fälle  zu  er- 

,.*).  Experimentelle  Mischinfektionen  von  Vaccine  und  Polio- 
^.yeiitis  beobachtete  Thomsen.  Bei  gleichzeitiger  kutaner  Impfung  beider 
vinisarten  entwickelte  sich  bei  Affen  typische  Poliomyelitis  und  ließ  sich  in 
m!5iu^^  .^'^^  durch  fünf  Passagen  weiterimpfen,  während  einfache  kutane  Polio- 
myelitismokulationen  nicht  hafteten. 
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lieben  waren,  so  ergibt  sich  anscheinend  die  Folgerung  einer  uh 
erwartet  großen  Verbreitung  des  Poliomyelitis  virus  neben  im  ganzen 
nur  geringer  Disposition  zu  schwerer  Erkrankung.   K.,  P,  &  "w 
denken  selbst  daran,  daß  die  relative  Immunität  der  Erwachsenen 
analog  wie  bei  anderen  Infektionskrankheiten,  mit  der  in  der  Kinf].' 
heit  in  milder  oder  unmerklicher  Weise  erfolgten  Durchseuchun 
zu  erklären  sei  und  daß  der  gleiche  Grund  die  gewöhnlich  .gerint.' 
Intensität  der  Epidemien  in  dichten  Bevölkerungen  und  das  Vor 
schontbleiben  kurz  vorher  von  Epidemien  betroffener  Orte  beding( . 

Offenbar  wären  so  die  erwähnten  Bedenken  gegen  die  Kontagions 
theorie  wenigstens  teilweise  zu  beseitigen.  Es  kommt  hinzu,  daß 
nach  den  Untersuchungen  von  K.,  P.  &  W.  das  Virus  lange  Zeit 
—  bis  zu  7  Monaten  —  in  den  Sekreten  vorhanden  sein  kann*; 
(vgl.  die  S.  446  angeführten  Experimente  von  Osgood  und  Lucas). 

Einer  vorbehaltslosen  Anerkennung  der  Anschauungen  von  K.,  P. 
&  W.  steht  vorläufig  allerdings  noch  der  Umstand  im  Wege,  daß 
bei  den  Sekretimpfungen  von  Kling,  Petterson  &  Wernstedt,  so- 
weit sie  abortive  Fälle,  gesunde  Personen  und  seit  längerer  Zeit  Ge- 
nesene betreffen,  die  inokulierten  Affen  fast  nie  typische  klinische 
Erscheinungen  und  den  charakteristischen  pathologisch-anatomischen 
Befund  zeigten,  wie  sie  von  den  sonstigen  Experimenten  her  bekannt 
sind,  und  daß  typische  Resultate  von  Passageimpfungen  von  diesen 
Tieren  nicht  vorliegen. 

An  Stelle  der  vollständigen,  schlaffen  Lähmungen  traten  Paresen  oder  all- 
gemeine Schwäche  der  Tiere  auf  und  die  Veränderungen  des  Rückenmarkes  b' - 
schränkten  sich  auf  degenerative  Prozesse  der  Ganglienzellen,  Hämorrha^iei-. 
Vergrößerung  der  Gliazellen  mit  einer  Art  von  Neuronophagie  der  Ganglien- 
zellen durch  diese  Elemente,  statt  der  sonst  beobachteten  entzündlichen  In-  - 
filtrationen  des  Markes  und  der  Meningen  und  der  schweren  Zerfallserscheinungen  i 
der  motorischen  Zellen  mit  Neuronophagie  durch  Wanderzellen. 

Die  Diagnose  der  bei  den  Experimentaltieren  aufgetretenen  Er- 
krankungen als  Poliomyelitis  stellen  die  Autoren  durch  Ausschließung 
anderer  Todesursachen,  ferner  auf  Grund  von  Kontrollversuchen  und  , 
des  Umstandes,  daß  sie  bei  anderen  Erkrankungen  von  Affen  zwar  t| 
zum   Teil   ähnliche,    aber   nie   so   intensive  Rückenmarksverände- 
rungen zu  beobachten  Gelegenheit  hatten.    Die  Abweichungen  der 
Veränderungen  von  dem  gewöhnlichen  Typus  erklären  sie  durch  dii 
Annahme  einer  besonderen,  abgeschwächten  Form  des  Virus.  Zu  be- 
achten ist,  daß  die  Krankheit  der  Affen  trotzdem  eine  hohe  Morta- 
lität hatte.    Wenn  die  Voraussetzungen  von  Kling,  Pettersox  iV 
Wernstedt  vollständig  zutreffen,  würde  sich  dieser  Infektionsstoff 
bei  Affen  und  Menschen  verschieden  verhalten,  da  man  ihm  unter 
der  Annahme  der  epidemiologischen  Bedeutung  der  Virusträgei"  di< 
Fähigkeit  zuschreiben  müßte,  nicht  viel  schwieriger  als  das  gewöhn 
liehe  Virus  typische  Erkrankungen  bei  Menschen  zu  vermitteln. 

Kling  &  Levaditi  hatten  bei  ihren  schon  erwähnten  Unter- 
suchungen ein  positives  Resultat  bei  Sekretuntersuchungen,  und  zwar 
mit  dem  Darmwaschwasser  eines  Falles  letaler  typischer  Poliomyelitis, 


*)  Das  Wiederauftreten  von  Poliomyelitisfällen  in  einem  Hause  bzw.  ei 
Familie  nach  einem  Intervall  von  Jahren  wurde  einige  Male  beobachtet.  0^ » 
MAN,  FÜRNTRATT,  Hoffmann).  (Ueber  Fälle,  die  auf  eine  lange  Resistenz  - 
Virus  hinweisen,  s.  Landsteineu  &  Levaditi,  Puscunig.) 


( 
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während  sie  bei  2  abortiven  Fällen  und  6  gesunden  Personen,  die  als 
Keimträger  verdächtig  waren,  kein  positives  Impfergebnis  erhielten. 
Sie  beobachteten  hierbei  auch  nicht  die  abgeschwächte  Form,  die 
Kling,  Pettersson  &  Wernstedt  beschrieben*),  so  daß  sie  die 
prao'e'nach  der  Bedeutung  dieser  Beobachtungen  offen  lassen  (vgl. 
auch  Flexner,  Clark  &  Fräser).  Andererseits  wird  das  Vorkommen 
gesunder  Virusträger  durch  eine  Mitteilung  von  Flexner,  Clark 
&  Fräser,  wie  es  scheint,  ganz  sichergestellt.  Diesen  Autoren  gelang 
nämlich  die  Infektion  eines  Affen  durch  intraneurale  und  intraperi- 
toneale Einspritzung  des  Spülwassers  von  Nase  und  Pharynx  der 
gesund  gebliebenen  Eltern  eines  erkrankten  Kindes. 

Klinische  Beobachtungen  haben  mehrere  Autoren  zu  der  Meinung 
veranlaßt,  daß  die  Infektion  andere  Eintrittspforten  haben  kann,  als 
die  oberen  Luftwege  (Nase,  Rachen).  So  werden  außer  Rhinitis, 
Bronchitis,  bei  manchen  Epidemien  Magen-  und  Darmerkran- 
kungen als  häufige  Initialsymptome  angeführt  (cf.  Medin,  Wick- 
MAN,  Krause,  Richardson). 

Bezüglich  der  Magen-  und  Darmerscheinungen  machen  Römer  & 
Joseph  auf  das  Vorkommen  von  Diarrhöen  aufmerksam,  die  nach 
intracerebraler  Injektion  von  Affen  gleichzeitig  mit  Lähmungen  oder 
vor  diesen  einsetzen,  also  unter  Umständen,  wo  der  Darm  sicher  nicht 
die  Eintrittsstelle  des  Virus  war,  und  sie  fanden  bei  einem  solchen 
Tier,  das  auch  pathoolgisch-anatomisch  enteritische  Veränderungen 
zeigte.  Virus  in  den  Mesenterialdrüsen.  Die  bei  menschlichen  Er- 
krankungen auftretenden  Magen-Darmsymptome  gehen  häufig  den 
Lähmungen  voran  (Hoünsfield,  Sheppard,  Brues). 

An  die  Möglichkeit  der  Poliomyelitisübertragung  durch  In- 
sekten ließ  das  vorwiegende  Auftreten  der  Epidemien  im  Sommer 
und  Herbst  denken  (cf.  Wickman,  Hoünsfield,  Sheppard,  Brües). 
Zur  Aufklärung  dieser  Fragen  wurde  eine  Anzahl  von  Versuchen  an- 
gestellt. Flexner  &  Clark  (vgl.  Howard  &  Clark)  zeigten,  daß 
mit  infiziertem  Mark  in  Berührung  gewesene  Fliegen  mindestens 
48  Stunden  lang  Virus  mit  sich  führen  können.  Das  Virus  vermag 
sich  auch  in  den  Eingeweiden  der  Fliegen  einige  Stunden  zu  halten. 
Alit  Fliegen,  die  in  Krankenzimmern  gefangen  worden  waren,  konnte 
JosEFsoN  keine  Infektion  hervorrufen,  ebensowenig  wie  Kling,  Pet- 
tersson &  Wernstedt  bei  analogen  Versuchen  mit  Flöhen. 

Howard  &  Clark  gelang  es  in  einem  Falle,  die  Krankheit  zu 
übertragen,  indem  sie  Bettwanzen  Blut  von  infizierten  Affen  saugen 
ließen  und  7  Tage  nach  der  letzten  Fütterung  ein  aus  diesen  Tieren 
hergestelltes  Filtrat  injizierten.  Durch  Bisse  der  "Wanzen  kam  eine 
Uebertragung  nicht  zustande.  Versuche  derselben  Autoren  mit  Mos- 
kitos (Culex  pipeus,  sollicitans,  cantator)  und  Läusen  (Pediculus 
vestimenti  und  capitis)  schlugen  fehl. 

Sehr  bemerkenswert  sind  Ergebnisse  von  Rosenau  (und  Brues), 
der  auf  dem  Kongreß  für  Hygiene  in  Washington  berichtete, 
daß  es  gelang,  durch  Stiche  von  Stomoxys  calcitrans  Polio- 
myelitis von  Tier  zu  Tier  zu  übertragen.  Anderson  und  Frost  haben 


)  Erkrankungen  dieser  Art  haben  Kling  &  Wernstedt  vielleicht  bei 
Atteu  gesehen,  die  nach  Injektionen  von  Virus-Serumgemischen  verspätet  ohne 
•■ypischc  Symptome  oder  Befund  zugrunde  gingen. 
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diese  Ergebnisse  vollständig  bestätigt.  Rosenau  &  Brues  nehmen  anj 
daß  die  Uebertragiing  nicht  mechanisch  erfolgt,  sondern  das  Insekft 
als  Zwischenwirt  fungiert.  Die  Bedeutung  der  Versuche  liegt  dari> 
daß  sie  sich  den  natürlichen  Verhältnissen  nähern,  abgesehen 
der  sehr  großen  Zalil  —  mehreren  Hundert  —  Fliegen,  die  ver 
wendet  wurden.   Es  ist  nun  abzuwarten,  ob  sich  eine  UebertraguL 
auch  durch  einzelne  Stiche  erzielen  lassen  und  ob  an  freilebendti. 
Stomoxysfliegen  Virus  aufzufinden  sein  wird. 

Kling,  Pettersson  &  Wernstedt  wenden  gegen  die  Annaliii 
einer  Uebertragung  durch  Insekten  ein,  daß  der  Abfall  der  Tti. 
peratur  auf  den  Verlauf  von  Epidemien  keinen  beträchtlichen  Einfiu. 
hat  und  Winterepidemien  selbst  in  weit  nördlich  gelegenen,  kalten 
Ländern  vorkommen  und  Kling  &  Levaditi  äußern  sich  in  gleiclienj 
Sinne. 

Die  einzigen  bisher  vorliegenden  Versuche  über  die  Krankheits- 
verbreitung durch  Insekten  unter  natürlichen  Verhältnissen  führten 
Kling  &  Levaditi  aus.  Es  wurden  Eliegeu  (4  Versuche),  Mücken 
(Culex),  Wanzen  (5  Versuche,),  Stomoxys  (1  Versuch)  verwendet,  die 
Gelegenheit  hatten,  infektiöses  Material  am  Orte  der  Epidemie  auf- 
zunehmen und  unfiltrierte  oder  filtrierte  Emulsionen  aus  diesen  In- 
sekten injiziert,  ohne  daß  in  einem  Falle  eine  Erkrankung  der  Ver- 
suchstiere erfolgt  wäre. 

Eine  Uebertragung  durch  leblose  Gegenstände  überhaupt  und 
durch  Nahrungsmittel  (Milch)  ist  nach  Wickman  in  vereinzelten 
Fällen  wahrscheinlich  oder  möglich  (vgl.  Lovett).  Mit  Rücksicht 
darauf  ist  es  erwähnenswert,  daß  in  Versuchen  von  Landsteiner  & 
Levaditi  in  Milch  oder  Leitungswasser  eingebrachtes,  bei  Zimmer- 
temperatur aufbewahrtes  Infektionsmaterial  sich  noch  nach  einem 
Monate  als  virulent  erwies. 

In  Proben  von  Wasser  und  Milch,  die  von  Familien  genossen 
wurden,  in  denen  die  Seuche  zahlreiche  Mitglieder  befiel,  konnten 
Kling  &  Levaditi  kein  Virus  nachweisen.    Zu  erwähnen  ist  über- 
dies, daß  Poliomyelitis  auch  bei  Brustkindern  vorkommt  (siehe  z.  V 
Peiper). 

Infektionsversuche,  die  Josefson  mit  verschiedenen  von  Kranken 
benutzten  Gegenständen  (Taschentücher,  Buch)  machte,  ergaben  nur 
zweifelhafte  Resultate. 

Von  Wichtigkeit  sind  Ergebnisse,  die  Neustädter  &  Thro  über 
die  Bedeutung  des  Staubes  als  Infektionsquelle  anstellten  und  die 
mit  der  Resistenz  des  Virus  in  trockenem  Zustande  in  guter  Ueberein- 
stimmung  stehen.    Diese  Autoren  sammelten  Staub  aus  Räumen,  in 
denen  Erkrankungen  an  Poliomyelitis  aufgetreten  waren  und  inji- 
zierten Affen  filtrierte  Extrakte  dieses  Staubes.    Tatsächlich  trat 
in  einzelnen  Fällen  nach  einer  Einspritzung  von  Staubextrakt  typische 
Poliomyelitis  auf   und  so   erscheint  der  Nachweis  erbracht,  dal 
sich  Virus  im  Wohnungsstaube  vorfinden  kann.  Dieses  ist  der  einzig 
bisher  gemachte  Befund  von  Virus  außerhalb  des  menschlichen 
oder  tierischen  Körpers.    Kling  &  Levaditi  hatten  bei  ähn- 
lichen Ergebnissen  keinen  Erfolg.  Auf  Infektionen  durch  Erde  weisen 
nach  Eichelberg  &  MtjLLER  Beobachtungen  über  das  häufige  ^or 
kommen  der  Erkrankung  bei  Kindern  von  Schuhmachern  hin*).  1" 

*)   Siehe   über  die  Bedeutung   des   Staubes   Hill,   Bertram  Solta> 
Eckert  (Vorschläge  der  Staubbekämpfung  machte  Neustädter). 
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dem  Schmutze  eines  Käfigs,  der  lange  Zeit  zu  Experimenten  über 
Poliomyelitis  benützt  worden  war,  konnten  Levaditi  &  Danulesco 
Virus  nicht  finden. 

Das  Vorkommen  nervöser  Krankheiten  von  Haustieren  (Hunden 
("ytrl.  Langhorst],  Pferden,  Schweinen,  Hülmern)  zur  Zeit  von 
PoTiomyelitisepidemien  wurde  öfters  beobachtet.  Da  das  Virus  der 
Poliomyelitis  nach  den  gegenwärtigen  Kenntnissen  für  diese  Tierarten 
nicht  infektiös  ist,  so  kann  ein  direkter  Zusammenhang  zwischen  Tier- 
uud  Menschenerkrankungen  kaum  bestehen.  In  einigen  Versuchen 
o-elaug  es  nicht,  diese  Affektionen  experimentell  zu  übertragen  (vgl. 
Flexner.  Lewis,  Clark,  Bierring,  Eichardson).  Die  mehrmals  ge- 
meldete Erkrankung  von  Hühnern  ist  nach  Flexner  &  Clark  eine 
wahrscheinlich  durch  die  Beschaffenheit  des  Eutters  bedingte  Neuritis. 

Die  Art  des  Auftretens  der  Poliomyelitis  und  die  nicht  genügende 
Kenntnis  der  epidemiologischen  Wege  des  Virus  erschweren  begreif- 
licherweise die  Aufgabe  der  Prophylaxe.  Da  die  Hypothese  einer 
direkten  oder  indirekten  Kontagion  nicht  durch  eine  besser  begründete 
ersetzt  ist  und  über  eine  Reihe  von  positiven  Anhaltspunkten  ver- 
fügt, wird  sie  gegenwärtig  von  den  meisten  Autoren  als  Basis  der 
prophylaktischen  Maßnahmen  angenommen,  wenn  auch  die  Beurteilung 
des  Wertes  dieser  Vorkehrungen  aus  Mangel  an  genügendem  Material 
vorläufig  kaum  möglich  ist.  Eine  wesentlich  geänderte  Richtung 
müßte  die  Prophylaxe  natürlich  einschlagen,  wenn  sich  die  An- 
nahme einer  Uebertragung  durch  Insekten  (Stomoxys)  in  Zukunft  als 
bedeutungsvoll  erweisen  würde. 

Vom  Standpunkte  der  Kontagionslehre  wird  Isolierung  der  Pa- 
tienten vorgeschlagen,  die  am  besten  in  Krankenhäusern  zu  geschehen 
hat,  ferner  Beschränkung  der  Verkehres  der  Personen  aus  der  Um- 
gebung der  Kranken,  z.  B.  ein  mehrwöchentliches  Fernhalten  der 
Geschwister  kranker  Kinder  vom  Schulbesuch  (s.  MtiLLER).  In  An- 
betracht der  von  Wickman  betonten  Bedeutung  der  Schulen  als 
Infektionsquelle  (vgl.  Langer,  Richardson)  wurde  auch  die  Schließung 
der  Schulen  zu  Epidemiezeiten  empfohlen.  Zur  sicheren  Bestimmung 
der  not;W endigen  Dauer  einer  Isolierung  fehlt  bis  jetzt  die  genaue 
Kenntnis  des  Verlaufes  der  Virusausscheidung;  gewöhnlich  wird  eine 
Zeit  von  etwa  1—2  Monaten  empfohlen. 

Eine  noch  nicht  zu  überwindende  Schwierigkeit  der  Kontagions- 
prophylaxe  besteht  in  dem  Fehlen  einer  spezifischen  Methode  der  Dia- 
gnostik, wodurch  es  unmöglich  wird,  gesunde  Virusträger  aufzufinden 
und  zu  tiberwachen  und  abortive  Fälle  mit  Sicherheit  zu  erkennen. 
(Ueber  die  diagnostische  Verwertbarkeit  der  Untersuchung  des  Liq. 
cerebrosp.  und  des  Rachenbefundes  s.  S.  438). 

Die  Desinfektion  der  Sekrete  und  Dejekte  der  Kranken  ist,  da 
ihre  Virulenz  nachgewiesen  wurde,  jedenfalls  zu  fordern  und  be- 
sondere Beachtung  verdient  nach  den  Resultaten  von  Neustädter  & 
Ihro  die  Wohnungsdesinfektion.  Römer  &  Joseth,  die  sich  mit  dieser 
^rage  beschäftigten,  fanden,  daß  die  übliche  Anwendungsart  des 
■PLtJGGEschen  Apparates  zur  Raumdesinfektion  vollkommen  aus- 
reichend ist. 

Mit  Rücksicht  auf  die  Hypothese  der  Krankheitsverbreitung 
uurch  Sekrete  des  Nasenrachenraums  haben  Levaditi  &  Landsteiner, 
sowie  Flexner  &  Lewis  auf  den  möglichen  Nutzen  einer  lokalen 
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Applikation  von  Desinfektionsmitteln  (Menthol,  Permanganat,  Wasser 
stoffsiiperoxyd)  hingewiesen. 

Die  Forderung  der  Anzeigepflicht  (s.  Netter)  ergibt  sich  natüi 
lieh  schon  mit  Rücksicht  auf  die  Notwendigkeit  der  epidemiologischen 
Beobachtung. 
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VIII. 


Kritisclie  Bemerkungen  über  die  bei  einigen  Infektions- 
toarilieiten  gefundenen  Mikroorganismen,  die  als  Erreger 
nicht  allseitig  anerkannt  sind. 

(Unter  Zugrundelegung  des  Kapitels  „Mikroorganismenbefunde  bei 
anderen  Infektionskrankheiten"  von  Prof.  W.  Kolle  und  Stabsarzt 
Dr.  H.  Ketsch,  Handb.  d.  patliog.  Mikroorganismen,  1.  Aufl.,  Bd.  III.) 

Von 

Dl.  0.  Hartoch  und  Dr.  W.  Schürmann 

St.  Petersburg.  Priv.-Doz.  in  Bern. 


In  diesem  Kapitel  beabsichtigen  wir  eine  kurze  Besprechung 
sowohl  derjenigen  Krankheiten,  bei  denen  mittels  an  sich  einwand- 
freier Methoden  Mikroorganismen  als  Erreger  wohl  beschrieben  worden 
sind,  aber  bisher  noch  keine  unwidersprochene  Anerkennung  gefunden 
haben,  als  auch  einiger  Krankheitsformen,  deren  spezifisches  Virus 
zwar  noch  nicht  sichtbar  dargestellt,  aber  dennoch  einem  experi- 
mentellen Studium  (Filtrierbarkeit  usw.)  unterworfen  ist.  Man 
hat  die  noch  unbekannten  Krankheitserreger  in  filtrierbare  und 
nicht  filtrierbare  eingeteilt,  je  nachdem,  ob  sie  durch  Filter,  welche 
die  kleinsten  bekannten  Bakterien  sicher  zurückhalten,  hindurch- 
gehen oder  nicht.  Vielfach  sind  solche  Filtrationsversuche  von  den 
verschiedenen  Forschem  mit  sehr  wechselndem  Resultat  ausgeführt 
worden,  so  daß  in  der  Frage  der  Filtrierbarkeit  der  Erreger  einiger 
Krankheiten  eine  Einigkeit  nicht  besteht.  Für  den  Ausfall  solcher 
Versuche  sind  die  Art  der  benutzten  Filter,  das  Material,  in  dem 
die  Erreger  enthalten  sind,  die  Verdünnungsflüssigkeit  und  andere 
Momente  mehr  von  Bedeutung.  Die  Filtrierbarkeit  durch  geprüfte 
Bakterienfilter  (Berkefeld,  Chamberland)  ist  aber  sicher  und  kon- 
stant nachgewiesen  für  die  Erreger  gewisser  Krankheiten,  wie  z.  B. 
der  Hühnerpest,  Peripneumonie  der  Rinder,  Gelbfieber,  Pocken,  Epi- 
thelioma contagiosum  der  Hühner  und  Tauben  und  für  das  Virus 
ler  Schweinepest  (siehe  die  einschlägigen  Kapitel  dieses  Werkes  in 
Bd.  7  u.  8),  Bei  anderen  Krankheiten  haben  die  Untersucher  ver- 
schiedene Resultate  erhalten,  je  nachdem  sie  den  Infektionsstoff  in 
jonzentrierten,  eiweißhaltigen  Flüssigkeiten  oder  in  stark  verdünnten 
bedien  durch  die  Filter  gehen  ließen;  im  ersteren  Falle  war  das  Er- 
?eonis  negativ,  im  letzteren  positiv.  Aus  der  Filtrierbarkeit  dürfen 
lorigens  nicht  ohne  weiteres  Rückschlüsse  auf  die  Größe  der  Erreger 
[rv^l^  werden,  da  unter  Umständen  auch  Zerfallsprodukte  der 
iikroben  entstehen  und  die  Filter  passieren  können,  aus  denen  die 
niektiösen  Mikroben  möglicherweise  sich  wieder  entwickeln. 
K  irh  ^^^^  vorliegenden  Kapitel  nicht  alle  hierher  gehörigen 
vrankheiten  der  Menschen  und  Tiere  aufgenommen,  sondern  nur  die 
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wichtigsten  ausgewählt  worden,  bei  denen  bemerkenswerte  Befurul« 
von  einer  größeren  Anzahl  von  Untersuchern  registriert  sind.  "Wu 
wollen  auch  nicht  eine  vollständige  Aufzählung  aller  der  bei  den  ein 
zelnen  Infektionen  als  mutmaßliche  Erreger  beschriebenen  OrgaiiisnK  - 
geben,  sondern  in  erster  Linie,  unter  Hinweis  auf  die  Literati, 
unseren  Standpunkt,  wie  er  von  der  Mehrzahl  der  kritischen  und 
objektiven  Forscher  geteilt  werden  dürfte,  präzisieren. 


Morbilli. 

Als  Erreger  der  Masern  sind  die  verschiedenartigsten  Bakleri 
beschrieben  worden.    Meist  handelt  es  sich,  namentlich  wenn  Coii 
junctivalsekret  als  Untersuchungsmaterial  benutzt  wurde,  um 
wisse  dem  Diphtheriebacillus  ähnliche  Stäbchen  oder  noch  häufig, 
bei  den  Untersuchungen  der  Sekrete  des  Respirationstraktus,  un: 
influenzaähnliche  Bakterien. 

Derartige  Befunde  erhielten  beispielsweise  Giarke  &  Picchi. 
Canon  &  Pielicke  isolierten  bei  14  Masernfällen  aus  Blut,  Sputum 
aus  Nasen-  sowie  Conjunctivalsekret  Bacillen,  die  in  ihrer  Größe 
und  Eärbbarkeit  eine  bedeutende  Variabilität  aufwiesen  und  siel 
einige  Male  in  Bouillon,  nicht  aber  auf  gewöhnlichen  festen  Xähr 
böden  züchten  ließen.  Ebenfalls  aus  dem  Nasen- und  Conjunctivalseki 
konnte  Gundobin  in  60  Masernfällen  ein  kurzes,  schwach  bew( 
liches  Stäbchen  mit  stumpfen  Enden  züchten,  das  vom  Serum  Maserii 
kranker  bis  zum  Titer  1:200  agglutiniert  wurde.  Bei  Immunisieruno 
von  Ziegen  und  Pferden  erhielt  man  ein  Serum  vom  Titer  l:1000n 
das  angewendet  ein  schnelleres  Abblassen  des  Exanthems,  Verringe 
rung  der  katarrhalischen  Erscheinungen  und  eine  Besserung  de^ 
Allgemeinbefindens  zur  Folge  hatte.  Aehnliche  Bacillen  fand  Zläto 
GOROFF  in  24  Fällen  im  Blute  Masernkranker  und  auch  IwANo^v 
konnte  ein  dünnes  Stäbchen  mit  abgerundeten  Enden  nachweisen;  die 
Kulturen  des  Stäbchens  wurden  durch  das  Serum  Masernkranker 
bis  zum  Titer  1:100  agglutiniert,  während  Blutserum  von  Gesunden 
keine  agglutinierende  Wirkung  ausübte.    Dieser  Bacillus  verhielt 
sich  für  weiße  Mäuse  und  Kaninchen  virulent.    Einen  ähnlichen 
Befund  machte  Borini.  Er  konnte  aus  dem  Blut  von  masernkranker 
Kindern  einen  zarten  Bacillus  (ca.  0,7  \j.  lang)  isolieren,  der  meisten^ 
paarweise  gruppiert  war,   der  durch  Anilinfarben  schwer  färbbai 
war  und  sich  der  Gram-Methode  gegenüber  positiv  verhielt.  Aul 
Agar  bildete  er  punktförmige  transparente  weißliche  Kolonien.  In 
jektion  in  die  Trachea,  Pleura  und  ins  Peritoneum  rief  den  Tod  der 
Versuchstiere  nach  3 — 6  Tagen  hervor. 

Was   die  Befunde  influenzaähnlicher  Stäbchen  anbelangt,^ 
wissen   wir  heute,   daß   derartige  Mikroorganismen   auf  der  E 
spirationsschleimhaut  auch  bei  katarrhalischen  Zuständen,  besonder^ 
bei  Keuchhusten,  nicht  selten  in  großer  Menge  angetroffen  werden 
In  der  Mehrzahl  der  Fälle  dürfte  es  sich  wohl  um  echte  PfeifferscIk 
Influenzabacillen  gehandelt  haben,  die  namentlich  zur  Zeit  von  In- 
fluenzaepidemien und  noch  lange  nach  deren  Ablauf  auf  den  Schleim 
häuten  mancher  Menschen  vegetieren,  und  von  denen  wir  wisse 
daß  sie  Masernkranke  leicht  befallen.  Daß  Influenzabacillen  in  m 
katarrhalischen  Sekreten  Masernkranker  häufig  gefunden  weraci 
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o-eht  noch  aus  den  Untersuchungen  Süssweins  und  Liebschers  her- 

Andere  Autoren  fanden  mehr  oder  weniger  regelmäßig  Mikro- 
kokken.  Lesage  züchtete  während  der  Eruptionsperiode  der  Krank- 
heit aus  dem  Nasenschleim  und  Kehlkopfsekret,  zuweilen  auch  aus 
dem  Blute  äußerst  kleine  Kokken,  die  Tiere  unter  dem  Bilde  der 
hämorrhagischen  Septikämie  töteten.  Aus  dem  Grunde,  daß  Tiere, 
denen  Nasenschleim  Masernkranker  in  die  Nasenschleimhaut  ein- 
gerieben oder  Blut  dieser  Kranken  injiziert  wurde,  unter  den  gleichen 
Erscheinungen  wie  die  mit  Eeinkultur  gespritzten  Tiere  zugrunde 
ffino-en,  glaubt  Besage  die  ätiologische  Bedeutung  seines  Micrococcus 
fokern  zu  können.  Nach  Sittler  soll  die  Primärinfektion  bei  Masern 
eine  Infektion  der  oberen  Luftwege  mit  einem  stets  nachweisbaren 
weißen  Coccus"  sein,  der  lösliche  Toxine  ausscheidet,  die,  ähnlich  wie 
das  artfremde  Eiweiß  bei  der  Serumkrankheit,  nach  einer  bestimmten 
Inkubationszeit  eine  Ueberempfindlichkeitsreaktion  in  Form  der  Mor- 
billi auslösen.  Menschikov  beschreibt  einen  grampositiven  Diplococcus, 
den  er  aus  dem  Blute,  den  schleimig-eitrigen  Entleerungen,  aus  dem 
Sputum  usw.  auf  hämoglobinhaltigem  Agar  züchten  konnte,  und  wel- 
cher sich  für  Mäuse  wenig  pathogen  erwies.  Döhle  sah  im  Blut 
spindelförmige  Gebilde,  die  er  für  Protozoen  hielt.  Aehnliche  Formen 
fand  er  auch  bei  Pocken,  bei  Syphilis  und  iDei  Scharlach.  Bern- 
hardt bestätigt  die  Angaben  von  Döhle.  Um  spezifische  Gebilde 
scheint  es  sich  hier  nicht  zu  handeln.  In  neuester  Zeit  haben 
Anderson  &  Goldberger,  Hutoen  &  Eggers  bei  der  Infektion  von 
Rhesusaffen  mit  Masern  Erfolg  gehabt.  Die  infizierten  Tiere  zeigten 
eine  Steigerung  der  Temperatur  und  in  einigen  Fällen  Hautaus- 
schlag. 

Allebisherigen  bakteriologischen  Befunde  haben  die 
Aetiologie  der  Masern  noch  nicht  aufgeklärt,  denn  sie 
geben  weder  ein  abgeschlossenes  Bild  von  der  patho- 
genen  Bedeutung  der  betreffenden  Mikroben^  noch 
sind  sie  hinreichend  bestätigt  worden,  um  als  konstant 
zu  gelten. 
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Scai'latina. 

Bei  Scharlach  sind,  wie  bekannt,  von  verschiedenen  Aui^ji 
Streptokokken  als  die  spezifischen  Erreger  hingestellt  worden.  (Uel 
die  wichtigsten  dieser  Befunde  ist  bereits  an  anderer  Stelle  die 
Handbuches,  Bd.  4,  S.  475 f.,  durch  v.  Lingelsheim  gelegentlich  (. 
Besprechung   der  Streptokokkeninfektionen  des   Rachens  beiich 
worden.)   Der  so  häufige,  ja  fast  regelmäßige  Befund  von  Strepi  ^ 
kokken  auf  den  entzündlich  veränderten  Gaumentonsillen  bei  Scha- 
lach,  namentlich  aber  ihr  Vorkommen  im  Blut  und  in  den  innei 
Organen  der  Scharlachleichen  ließ  diese  Annahme  als  begründet 
scheinen. 

Besonders  verfochten   wurde  die  ätiologische  Bedeutuii_ 
Streptokokken  durch  Frankel  und  Freudenberg  und  später  du; 
Baginsky,    Sommerfeld   und   Livierato.    Für    eine   solche  Aui 
fassung  schienen  weiterhin  die  Angaben  von  d'Espine  &  de  Makigx  - 
von  Kurth  u.  a.  m.  zu  sprechen,  die  an  den  aus  dem  Blute  Scharia- 
kranker  gezüchteten  Streptokokkenstämmen  mannigfache  kultur. 
und  biologische  Unterschiede  gegenüber  sonstigen,  z.  B.  aus  Ei . 
sipelfällen  gewonnenen  Stämmen  feststellen  konnten.    Die  teilwei'^ 
selir  günstigen  Resultate,  die  man  mit  Streptokokkenseris  bei  de 
Behandlung  von  Scharlachfällen  beobachtete,  haben  wohl  in  die^ 
Beziehung  die  Anschauung  vieler  Aerzte  beeinflußt,  und  auch  < 
häufige  positive  Ausfall  der  biologischen  Methoden  der  Aggluiinati 
und  Komplementbindung  trugen  dazu  bei,  die  ätiologische  Bedeutun. 
der  Streptokokken  als  Scharlacherreger  zu  stützen.     So  berichte] 
Weaver,  Moser  &  Pirquet  und  Salge,  daß  das  Serum  Scharlar' 
kranker  die  aus  Scharlachfällen  gezüchteten  Streptokokken  bis  zum  Ti; 
1:4000  agglutiniert,  während  das  Serum  Gesunder  die  Scharlachst  rep 
kokken  agglutinatorisch  unbeeinflußt  läßt.  Die  ebenfalls  vouDetot  ai. 
gestellten  Untersuchungen  über  die  agglutinierende  "Wirkung  d 
Serums  von  Scharlachkranken  auf  den  homologen  Stamm  sow' 
wie  auf  Streptokokken,  die  aus  dem  Mandelabstrich  anderer  Scharlach 
kranker  gezüchtet  und  aus  den  verschiedensten  phlegmonösen  Pr 
zessen  isoliert  waren,  ergaben  so  schwankende  Resultate,  daß 
unmöglich  war,  mit  Hilfe  der  Agglutination  verschiedene  für  dii 
bestimmten  Erkrankungen  spezifische  Arten  zu  unterscheiden.  Di' 
Komplementbindungsversuche  von  Livierato  und  Schleissner,  die  al 
Antigen  aus  Scharlachfällen  isolierte  Streptokokken  verwendeten,  er 
gaben  als  Resultat  eine  konstante  Hemmung  der  Hämolyse;  negaii^ 
fielen  ihre  Versuche  aus,  wenn  sie  Antigene  von  Erysipelstrepio 
kokken,  Staphylokokken,  Diplokokken  etc.  benutzten.   Diese  Versur!  - 
würden  bis  zu  einem  gewissen  Grade  für  die  Spezifizität  der  Strep; 
kokken  als  Scharlacherreger  sprechen.   Doch  auch  hier  fehlt  es  nich 
an  Gegnern.  Besredka  &  Dopter  haben  zahlreiche  Scharlachsera  ;i 
Antikörper  untersucht,  aber  in  keinem  Serum  einen  Ambozeptor  i 
Streptokokken  gefunden,  die  aus  dem  Herzblut  und  Mandelabstricli 
Scharlachkranker  gezüchtet  waren.  Sie  halten  demnach  die  StreptokoK 
ken  nicht  für  die  spezifischen  Erreger  des  Scharlachs.  Die  Versiir- 
von  Schleissner  und  Livierato  beweisen  nur,  daß  die  von  ijni 
benutzten  Streptokokkenstämme  im  Blute  der  Patienten  Antikörp'i 
erzeugt  haben ;  sie  beweisen  aber  nicht,  daß  diese  Streptokokken  cli' 
eigentlichen  Erreger  des  Scharlachs  seien.   Wahrscheinlich  dringt  d' ' 
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Streptococcus  durch  die  Tonsillen  in  den  Körper  gewissermaßen  als  Er- 
reger einer  Miscliinfektion  ein  und  kann  unter  solchen  Verhältnissen  zur 
Entfaltung  einer  besonderen  Virulenz  angefacht  werden.  Den  Strepto- 
kokken, die  sich  in  einer  großen  Anzahl  der  Scharlachfälle  aus  Blut 
und  inneren  Organen  züchten  lassen,  kommt  zweifellos  eine  ursäch- 
liche Bedeutung  für  den  Scharlach  nicht  zu.  Diesen  Standpunkt  ver- 
treten auch  Jochmann  und  Schleissner.  Nach  den  Untersuchungen 
von  Slawyk  und  Klimenko  fehlen  Streptokokken  häufig  gerade  in  den 
schwersten  und  rasch  tödlich  verlaufenden  Fällen,  in  denen  das 
Scharlachvirus  anscheinend  rein  seine  Wirkung  entfaltet  und  wo 
es  deshalb  nicht  zur  Ausbildung  einer  sekundären  Infektion  kommt. 
Reo-elmäßig  werden  Streptokokken  im  Blut  bei  Scharlach  gefunden, 
wenn  schwere  ulzeröse  Veränderungen  im  Eachen  nachweisbar  sind. 
(Mayer,  Kerr.)  Auch  der  Umstand,  daß  die  Epidemiologie  und  der 
Verlauf  des  Scharlachs  mit  der  Biologie  der  Streptokokken  und  mit 
dem  Verlauf  anderer  Streptokokkeninfektionen  sich  nicht  in  Ueber- 
einstimmung  bringen  läßt,  spricht  dafür,  daß  wir  im  Scharlachfieber 
eine  spezifische,  durch  einen  vorläufig  unbekannten  Erreger  hervor- 
gerufene Infektionskrankheit  zu  sehen  haben.  Die  Erfolge,  die  z.  B. 
das  polyvalente  Antistreptokokkenserum  von  Moser  bei  Scharlach- 
kranken mitunter  aufweist  (Fedinski),  beweisen  absolut  nicht  eine 
ätiologische  Bedeutung  der  Streptokokken  für  das  Scharlachfieber, 
sondern  nur  eine  günstige  Beeinflussung  der  bei  dieser  Krankheit  so 
bedeutungsvollen  Streptokokken-Mischinfektion  durch  das  Serum. 

Erwähnenswert  erscheinen  an  dieser  Stelle  noch  die  Unter- 
suchungen von  Class,  der  in  über  300  Scharlachfällen  einen  dem 
Gonococcus  almlichen  ,,Micrococcus  oderDiplococcus  scarlatinae"  züch- 
tete, der  bei  Schweinen  angeblich  dem  Scharlachfieber  des  Menschen 
ähnliche  Krankheitserscheinungen  (Temperatursteigerung,  Exanthem 
mit  nachfolgender  Abschuppung  der  Haut,  Nephritis)  hervorrief.  Diese 
Angaben  wurden  anfangs  von  mehreren  Autoren  bestätigt  und  Kerr 
berichtet  neuerdings,  in  dem  Blute  Scharlachkranker  am  2.  Tage  der 
Erkrankung  Diplokokken  gefunden  zu  haben.  Es  ist  wohl  anzu- 
nehmen, daß  es  sich  auch  hier  um  Streptokokken  gehandelt  hat. 
Kurz  seien  hier  noch  die  Versuche  von  Casagrandi  erwähnt,  der  in 
den  durch  Berkefeldfilter  W  geschickten  Filtraten  von  Emulsionen  aus 
Scharlachorganen  einen  Streptococcus  nachweisen  konnte,  der  Kanin- 
chen durch  Streptokokkämie  zu  töten  imstande  war,  selbst  wenn  das 
Filtrat  nur  in  die  Hornhaut  der  Tiere  inokuliert  wurde.  Sterile  Filtrate, 
flie  den  Streptococcus  nicht  enthielten,  töteten  ebenfalls  Kaninchen. 

Protozoenähnliche  Gebilde  hat  zuerst  Mallory  als  Erreger  des 
Scharlachs  angesprochen.  Sie  traten  in  und  zwischen  den  Epidermis- 
zellen,  sowie  frei  in  den  oberflächlichen  Lymphspalten  des  Coriums 
auf.  Es  fanden  sich  einfache,  meist  runde  und  ovale  Formen  und 
auch  Rosettenformen  mit  zahlreichen  Segmenten,  die  die  größte  Aehn- 
jichkeit  mit  der  ungeschlechtlichen  Entwicklung  der  Malariaparasiten 
oesit^zen.  Field  fand  auch  bei  5  Scharlachfällen  die  von  Mallory 
beschriebenen  Gebilde;  er  enthält  sich  aber  eines  Urteils,  ob  es  sich 
oei  diesen  Körperchen  um  Protozoen  oder  Degenerationsformen  handle. 
fuvAL  hat  die  Befunde  Mallorys  bestätigt  und  erweitert.  Er  sah 
in  dem  Inhalt  von  Blasen,  die  er  auf  der  Haut  Scharlachkranker 
junsthch  erzeugte,  kleine  Gebilde,  die  bald  kugelige,  bald  ovale  oder 
Kommaförmige  Gestalt  hatten.    Nach  Lipsciiütz  und  Halberstädter 
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ist  der  Scharlacherreger  ein  Chlamydozoon.   Höfer  fand  in  der  Mil- 
den Lymphdrüsen  und  Schleimhäuten  von  an  Scharlach  Verstorben^ 
intracelluläre  Einschlußkörper  von  runder,  ovaler  und  länglicher  G( 
stalt,  die  meist  dem  Kerne  anliegen.    Hier  handelt  es  sich  also  m 
Einschlüsse  in  Organzellen.  Höfer  spricht  die  Vermutung  aus,  daß 
sich  bei  den  von  ihm  beobachteten  Zellen  um  Chlamydozoen  hande 
könnte.  Unabhängig  von  Höfer  konnte  Bernhardt  in  den  Mescnteriai 
lymphdrüsen  dreier  an  Scharlach  verstorbener  Menschen,  sowie  in  dri 
Niere  eines  Scharlachfalles  an  Trachomkörperchen  erinnernde  Zel) 
einschlüsse  nachweisen.  Die  Größe  der  Körnchen  variierte  in  geringe 
Grenzen  auch  innerhalb  des  Einschlusses  zwischen  0,1 — 0,3  n.  Selu 
oft  liegen  2  Körnchen  dicht  beieinander  oder  hängen  durch  eine  feino 
Verbindung  hantelartig  zusammen.    Ihre  Zahl  schwankt  zwischen 
10  und  40;  häufig  sind  auch  einzelne  von  einem  hellen  Hofe  um 
gebene  Körnchen  sichtbar. 

Nach  Gamaleia  und  Passeck  wird  Scharlach  von  einem  höh' 
organisierten  Parasiten  hervorgerufen,  der  typische  und  symmetrisi 
gebaute  Kolonien  bildet  und  „Synanthozoon  scarlatinae"  genannt  wird 
Die  einzelnen  Parasiten  stellen  sich  als  eingekapselte  Kügelchen  ii. 
Form  von  Vakuolen  mit  gefärbtem  oder  ungefärbtem  Inlialte  dar 
Gamaleia  fand  den  von  ihm  beschriebenen  Scharlacherreger  in  dei 
Haut,  im  Rachen,  im  Blut,  in  der  Milz  und  in  den  Nieren. 

Allgemeine  Anerkennung  haben  diese  Befunde  offenbar  niclii 
erhalten,  denn  es  fehlt  an  Bestätigung  derselben. 

Neuerdings  berichtet  Doehle,  daß  er  bei  Scharlachkranken  im 
Innern  von  Leukocyten.  häufig  eigentümliche  Einschlüsse  wahr- 
genommen habe,  über  deren  Natur  er  sich  anfangs  nicht  genauer  aus- 
sprechen wollte,  da  er  sie  auch  in  einem  Fall  von  Pneumonie  und  voniii 
Krebs  gefunden  hatte.  Er  hält  diese  Einschlüsse  für  Spirochäten,  dieJi 
nach  seiner  Ansicht  die  Erreger  des  Scharlachs  seien,  wofür  auch  der'' 
relativ  häufige  positive  Ausfall  der  "WASSERMANNSchen  Reaktion  bei 
Verwendung  von  Scharlachsera  spreche.  Iskender  Ahmed  hat  Nacli 
Prüfungen  an  10  Scharlachfällen,  einem  Scharlachrezidiv  und  etwa  b\> 
KontroUfällen  angestellt.   Bei  Scharlach  fand  er  mit  Ausnahme  von 
2  Fällen  stets  Einsclilüsse,  und  zwar  vom  18.  und  21.  Krankheitstai: 
an.     Von   den  Kontrollfällen  waren  die  Befunde  bei  10  fieber 
haften  und  5  fieberlosen  Tuberkulösen  positiv,  bei  5  fieberlose^ 
Tuberkulösen  negativ.     Er  fand  ferner  Einschlüsse  bei  Meningii 
tuberculosa,  6  hochfiebernden  Typhuskranken,  2  schweren  Masern 
fällen,  3  Erysipelkranken  (1  ohne  Fieber)  und  bei  Röteln.  Negath 
fiel  die  Untersuchung  aus  bei  Gesunden,  Varicellen,  2  Pneumonie 
fällen  nach  Masern  und  einer  Dermatitis.    Iskender  Ahmed  nimini 
an,  daß  die  Einschlüsse  mit  dem  Fieber  in  Zusammenhang  stehen,  eine 
Ansicht,  die  mit  seinen  eigenen  Befunden  sich  nicht  vereinigen  läßt,  da 
unter  seinen  positiven  Fällen  verschiedene  Kranke  ohne  Fieber  vor 
kamen.  Nicolle  &  Williams  haben  Untersuchungen  über  die  Doehli 
sehen  Körper  an  51  Scharlachfällen  und  etwa  25  KontroUfällen  an 
gestellt.    Sie  bestätigen  die  Angaben  Doeiiles.    Von  den  Scharlacn 
kranken  zeigten  nur  G,  die  länger  als  eine  Woche  krank  waren,  keiH' 
Einschlüsse  und  unter  den  KontroUfällen  fanden  sich  nur  bei 
Kranken  Einschlüsse,  darunter  bei  einem  Kinde  mit  Pneumonie  un.. 
einem  Kinde  mit  Masernbronchopneumonie.    Dieser  letzte  Fall 
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schai"lachverdächtig,  da  er  bei  starker  Hyperleukocytose  und  hohem 
Fieber  ein  zweifelhaftes  Exanthem  zeigte.  Auf  Grund  dieser  und 
einer  weiteren  Arbeit  kommt  Nicolle  zu  dem  Ergebnis,  daß  die  Unter- 
suchung auf  Leukocyteneinschlüsse  eine  wertvolle  Methode  zur  Unter- 
scheidung des  Scharlachs  von  fast  allen  Erkrankungen  ist,  die  mit 
ihm  verwechselt  werden  können.  Kolmer  kommt  auf  Grund  seiner  Er- 
fahrungen bei  der  Untersuchung  von  216  Scharlachfällen  zu  dem 
Ergebnis,  daß  die  Einschlüsse  einen  differential-diagnostischen  Wert 
o-e^enüber  Eöteln,  Masern  und  gastrointestinalen  Exanthemen  haben. 
Bei  scharlachähnlichen  Ser umexanthemen  schließt  ihr  Fehlen  mit 
ziemlicher  Sicherheit  Scharlach  aus;  bei  Diphtherie  kann  ihr  Vor- 
handensein jedoch  auch  durch  diese  Erkrankung  bedingt  sein.  Kolmer 
ist  ferner  der  Ansicht,  daß  das  Vorkommen  der  Einschlüsse  bei  Strepto- 
kokkeuinfektionen,  wie  Erysipel,  Empyem,  Sepsis,  auf  einen  Zusammen- 
hang mit  den  Streptokokken  hinweise.  Durch  Injektion  von  Strepto- 
kokken konnte  er  jedoch  bei  Kaninchen  keine  Einschlüsse  er- 
zeugen. . '  ..  I 

Ferner  hat  Kretschmer  die  Beobachtungen  von  Doehle  be- 
stätigt. Bei  allen  frischen  Scharlachfällen  fand  er  die  genannten 
Einschlüsse.  Derartige  Befunde  von  Einschlüssen  bei  anderen  Krank- 
heiten sind  selten,  ausgenommen  Diphtherie  und  septische  Er- 
krankungen, wo  sie  etwas  häufiger  vorkommen.  Nach  Kretschmer 
ist  die  Untersuchung  des  Blutes  auf  DoEHLESche  Körper  ein  weiteres 
Hilfsmittel  für  die  Differentialdiagnose  des  Scharlachs.  Er  hält  die 
Einschlüsse  jedoch  nicht  für  die  spezifischen  Krankheitserreger  des 
Scharlachs,  sondern  für  Reaktionsprodukte  der  Leukocyten  auf  toxisch 
wirkende  Bakterienprodukte, 

DoLD  &  Bernhardt  schlössen  sich  nach  ihren  Untersachungs- 
ergebnissen  der  Auffassung  von  Doehle  an.  Ersterer  beobachtete 
gleiche  Einschlüsse  noch  bei  einem  Fall  von  epidemischer  Meningitis, 
letzterer  bei  Masern,  bei  Tuberkulose  und  bei  akutem  Gelenkrheu- 
matismus. C.  Franken  wies  bei  9  unter  12  Fällen  von  Scharlach  ähn- 
liche Einschlüsse  nach,  ebenso  bei  einem  Fall  von  Diphtherie,  wenn  sie 
auch  hier  verhältnismäßig  seltener  vorkamen  und  vielleicht  von  etwas 
anderer  Form  waren.  Eine  gewisse  Vorsicht  bei  der  diagnostischen  Ver- 
wertung dieser  Einschlüsse  dürfte  daher  wohl  am  Platze  sein.  Bern- 
hardt hält  die  erwähnten  Gebilde  für  „unspezifische,  vielleicht  unter 
der  Wirkung  des  Fiebers  oder  sonstiger  Schädlichkeiten  auftretende, 
intracelluläre  Einschlüsse",  für  „fieberisch  veränderte  Kernsubstanzen, 
Abschnürungs-  oder  Zerfallsprodukte  der  Kerne",  und  so  bleibt  die 
Frage,  ob  man  es  hier  mit  dem  Erreger  des  Scharlachs  oder  über- 
haupt mit  Mikroorganismen  zu  tun  hat,  noch  offen.  Vielleicht  gelingt 
es  durch  das  Tierexperiment,  einen  Schritt  weiter  zu  kommen  in  der 
Forschung  über  die  Scharlachätiologie  bezw.  in  der  Auffindung  des 
'■^charlacherregers. 

Bernhardt,  ÜANTAcuziiNE,  Landsteiner,  Levaditi  und  Pra- 
JEK  machten  mit  dem  Scharlachvirus  Infektionsversuche  an  Affen. 
BERNHARDT  Verwendete  den  dicken,  weißen,  leicht  sich  abstoßenden 
^^ungenbelag  und  Tonsillenabstrich  von  Scharlachkranken.  Durch  Ver- 
'inpfung  desselben  auf  Affen,  als  auch  durch  bloßes  Einreiben  in  die 
■^lundschleimhaut  konnte  er  bei  den  Versuchstieren  Krankheitsbilder 
erzeugen,  die  wohl  als  Scharlach  gedeutet  werden  dürften  (typische 
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Inkubation,  Fieber,  Himbeerzunge,  Abschuppung).  Unter  19  Impfungei 
waren  14  positiv.  Die  beschriebenen  Krankheitserscheinungen  konnit 
Bernhardt  auch  durch  Verimpf ung  keimfreien  Materials  erzeugen 
ja  es  gelang  sogar  die  Passage  von  dem  mit  solchem  Material  geimpften 
Affen  bei  Verwendung  von  keimfreiem  filtrierten  Materials  auf  einen 
zweiten.  Bernhardt  nimmt  deswegen  an,  daß  das  Scharlachvirus  zu 
der  Gruppe  der  filtrierbaren  Virusarten  gehört.  Seine  Impf  versuch ; 
bei  Verwendung  von  Blut  blieben  in  15  Fällen  negativ,  während  Ca.n 
TACuziiNE  in  2  Fällen  über  ein  positives  Ergebnis  berichtet.  Ihm  gelani: 
es,  Scharlach  auf  Kaninchen  durch  subkutane  Impfung  oder  durch  Auf 
pinseln  des  Impfmaterials  auf  die  rasierte  Haut  zu  übertragen.  Lanl 
STEINER,  Levaditi  uud  Prasek  konntcu  durch  subkutane  Verimpf uii 
von  Mandelbelag  und  Blut  Scharlachkranker  oder  auch  durch  Eii. 
pinselung  der  Tonsillen  mit  dem  skarlatinösen  Material  bei  Schim- 
pansen eine  Scharlachangina,  Scharlachexanthem  und  eine  fieberhaft' 
Infektion  hervorrufen. 

Trotz  der  von  verschiedener  Seite  bei  Scharlach  er 
hobenen  bakteriologischen  Befunde,  bei  denen  teils  Bak- 
terien teils  Protozoen  als  Erreger  der  Krankheit  ange 
sprochen  wurden,  kann  die  Frage  über  dieAetiologiede.-^ 
Scharlachs  noch  keineswegs  als  endgültig  geklärt  be- 
trachtet werden.  Auch  die  Natur  der  hier  gefundenen 
Zelleinschlüsse  ist  noch  nicht  als  endgültig  entschieden 
anzusehen. 
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Skorbut. 

Ob  Skorbut  überhaupt  eine  Infektionskrankheit  ist,  die  durch 
bestimmte  Mikroorganismen  verursacht  wird  und  übertragbar  ist, 
muß  als  sehr  zweifelhaft  bezeichnet  werden. 

Affanassieff  fand  im  Eiter  bei  9 — 10  Skorbutfällen  einen 
Kapselcoccus,  welcher  bei  Kaninchen  „manchmal  recht  bedeutende" 
Blutungen  im  Unterhautbindegewebe  und  in  den  inneren  Organen 
hervorrief.  Bacillen  wurde  von  Lewine  eine  ätiologische  Bedeutung 
beigelegt.  Die  Stäbchen  hatten  wegen  ihrer  abgerundeten  Enden  und 
ihrer  Polfärbung  das  Aussehen  von  Diplokokken  und  gehörten  offenbar 
zur  Gruppe  der  Bakterien  der  hämorrhagischen  Septikämie.  Ge- 
züchtet wurden  sie  aus  Leber-  und  Milzsaft,  der  durch  Punktion  ge- 
wonnen war.  Lewine  glaubt  in  diesen  Bakterien  das  spezifische 
Virus  gefunden  zu  haben.  Nach  Kohlbrugge  finden  sich  die  Er- 
reger des  Skorbuts  in  den  Nahrungsmitteln,  speziell  im  Reis.  Die  Ent- 
stehung des  Skorbut  steht  mit  der  Ernährung  jedenfalls  in  engstem 
Zusammenhang,  vielleicht  disponiert  dazu  eine  einseitige  Ernährung. 
Ausschließlich  stärkehaltige  oder  an  Kohlehydraten  reiche  Nahrung 
gibt  nach  Kohlbrugge  Anlaß  zur  Entwicklung  gärungserregender Mi- 
kroorf,ranismen  im  Darme,  durch  die  dessen  Autosterilisation  aufgehoben 
und  die  normale  Darmflora  verdrängt  wird,  und  zwar  um  so  schneller, 
je 'mehr  leicht  vergärbare  und  leicht  lösliche  .Stärke  in  der  betreffenden 
-Nahrung  vorhanden  ist.  Diese  Gärungsorganismen  sollen  dann  in  noch 
unbekannter  "Weise,  vermutlich  aber  durch  ihre  Gärungsprodukte  so- 
genannte „Gärungskrankheiten"  hervorrufen.     Einige  der  Erreger 
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dieser  Krankheiten  gehören  zu  einer  Gruppe,  die  durch  einen  von 
KoHLBRUGGE  als  Bacülus  oryzae  beschriebenen,  Reisstärke  ver 
gärenden,  scheinbar  in  allen  Ländern  vorkommenden  Luftbacillus  vei 
ursacht  wird.   Sie  scheinen  auf  den  Organismus  aber  nur  unter  b( 
sonderen  Umständen  schädigend  einzuwirken,  besonders  dann,  wenn 
ihre  Entwicklung  durch  einseitige  säurearme  Nahrung  nicht  gehemmt 
wird.  Die  Entwicklung  dieser  Bacillen  im  Darm  kann  durch  Xalirunfrs 
mittel,  die  freie  Säure  enthalten  oder  solche  entwickeln,  eingeschränL 
werden. 

Die  bakteriologischen  Untersuchungen  von  Sabo  &  Nambu  ergaben 
negative  Eesultate.   Bestätigungen  der  Befunde  von  Kohl- 

BRÜGGE  stehen  noch  aus,  so  daß  man  zu  einem  abschließen- 
den Urteile  keineswegs  berechtigt  ist. 
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Pemphigus  neonatorum. 

Als  Erreger  des  Pemphigus  neonatorum,  einer  Krankheit,  die  gc 
legentlich  in  Gebäranstalten  eine  epidemieähnliche  Ausbreitung  ge- 
winnen kann,  sind  vielfach,  so  z.  B.  von  Almquist,  Clegg  &  Wherüy 
Kokken  angesprochen  worden,  die  aus  dem  Inhalt  der  Hautblasen  ge- 
züchtet wurden.  Almquist  züchtete  in  7  von  einigen  hundert  Fällen 
einen  Staphylococcus,  den  er  als  Erreger  ansah.  Cleeg,  Wherry  und 
Lew^andowsky  bestätigten  die  Befunde  von  Almquist  in  5  FäUen  von 
Pemphigus  neonatorum. 

Ueberzeugende  Beweise,  daß  es  sich  hier  um  die  spe- 
zifischen Erreger  einer  übertragbaren  Krankheit  han- 
delte, konnten  nicht  erbracht  werden.  Es  liegt  viel- 
mehr die  Annahme  sehr  nahe,  daß  es  sich  um  saprophy- 
tische  Kokken  der  Haut  gehandelt  hat,  die  auch  bei  an- 
deren Hauterkrankungen,  z.  B.  in  den  Pocke npust ein. 
gefunden  werden,  ohne  daß  man  ihnen  eine  ätiologische 
Bedeutung  beimessen  darf.  Aehnlich  dürfte  es  sich  mit  den  von 
Whipham  und  neuerdings  wieder  von  Bergholm  beschriebenen  Kokken 
verhalten. 
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Noma. 

Auch  bei  Noma  sind  eine  große  Anzahl  bakteriologischer  Unter- 
suchungen, die  auf  die  Auffindung  der  Erreger  gerichtet  waren,  an- 
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o-estellt  worden.  Perthes  glaubte  bei  der  Untersuchung  von  2  Fällen 
in  einem  zur  Gruppe  der  Streptotricheen  gehörigen  Mikroorganismus, 
dessen  Kultivierung  nur  bei  anaeroben  Bedingungen  gelang,  das  spe- 
zifische Virus  gefunden  zu  haben.  Seiner  Meinung  schließen  sich 
P^wLOWSKY  und  Ranke  an.  Pawlowsky  fand  in  einem  Falle  von 
Xoma  in  den  nach  Ziehl-Pfeiffer  gefärbten  Schnitten  in  der  Tiefe 
des  Gewebes  Streptothrixfäden.  White  &  Blackwood  konnten  in 
einem  Falle  von  Noma  beim  Affen,  besonders  in  den  Randpartien 
ebenfalls  Streptothrixfäden  (Perthes)  nachweisen,  und  Ravenna,  der 
S  Fälle  von  Noma  in  Schnittpräparaten  bakteriologisch  untersuchen 
konnte,  konst-atierte  in  dem  brandigen  Gewebe  und  an  der  Grenzzone 
außer  Kokken,  fusiformen  Bacillen  und  Spirillen  auch  ,,Streptothrix- 
ähnliche"  Fäden.  Aus  den  vorliegenden  Untersuchungen  von  Ravenna 
seht  hervor,  daß  bei  Noma  eine  ganze  Reihe  von  Bakterien  eine 
Rolle  spielen  können. 

Spirillen  und  fusiforme  Bacillen  wiesen  Weaver  &  Tunicliff 
nach,  fem  er  Weiss,  Rona,  Buddy  undELLERMANN,  Krahn  undKoRSCH. 
Passini  &  Leiner  fassen  den  fusiformen  Bacillus  nicht  als  den  eigent- 
lichen Krankheitserreger,  sondern  als  Saprophyten  auf.  Die  weit- 
gehendsten Schlüsse  hat  auf  Grund  seiner  Untersuchungen  Rona  ge- 
zogen, indem  er  die  PLAUT-ViNCENTSche  Angina,  die  Stomatitis  ulce- 
rosa und  gangraenosa  als  einen  gleichartigen,  nur  Extensitäts-  und  In- 
tensitätsunterschiede aufweisenden  Prozeß  auffaßt  und  die  Krankheits- 
erreger mit  den  zuerst  von  Miller  1883  als  Saprophyten  der  Mund- 
höhle beschriebenen  fusiformen  Bacillen  und  Spirochäten  identifiziert. 
De  Simoni  glaubt,  daß  die  Spirillen  an  der  Entstehung  der  Krank- 
heit beteiligt  sein  müssen.  Er  hat  in  3  Fällen  Untersuchungen  an- 
gestellt und  gefunden,  daß  die  Spirillen  im  oberflächlichen  Exsudat 
ziemlich  spärlich  angetroffen  werden,  dagegen  zahlreich  im  Innern 
des  brandigen  Gewebes,  vorwiegend  in  der  Grenzzone,  wo  sie  für 
die  anderen  Keime,  die  unabhängig  von  ihnen  in  die  Tiefe  dringen,  den 
Boden  zu  bereiten  scheinen.  Passini  &  Leiner  fanden  in  den  ober- 
flächlichen Schichten  der  gangränösen  Hautpartien  eines  Nomafalles 
neben  Pilzfäden  besondere  Bacillen,  die  auch  bei  Stomakace  nach- 
gewiesen waren,  in  den  tieferen  Partien  dagegen  und  an  der  Grenze 
des  gesunden  Gewebes  Diphtheriebacillen  in  Reinkultur.  Korsch 
konnte  ebenfalls  Diphtheriebacillen  nachweisen  und  Weaver  &  Tuni- 
cliff, Hoffmann  &  KtisTER  züchteten  aus  dem  Nasensekret  eines 
schwereren  Nomafalles  Pseudodiphtheriebacillen.  Die  ge- 
nannten Autoren  sowie  Freimuth  &  Petruschky  kommen  daher  zu 
dem  Schluß,  daß  Noma  durch  Diphtheriebacillen  erzeugt  wird.  Comba 
und  Strada,  Trambusti  und  Züsch  sind  der  Ansicht,  daß  außer  ver- 
schiedenen pyogenen  Bakterien  je  nach  den  Infektionsbedingungen 
auch  noch  andere  Bakterien  Noma  hervorrufen  können.  Trambusti 
züchtete  einen  gramnegativen  Bacillus,  der  für  Kaninchen  pathogen 
war,  Weiss  beschrieb  grampositive  gerade  und  leicht  gebogene  3 — 4  h. 
lange  Bacillen,  die  aus  einer  Nekrose  der  Mundschleimhaut  stammten, 
t-loFFMANN  &  Küster  ein  anaerob  wachsendes  Stäbchen,  das  in  äl- 
teren Kulturen  zu  langen  Fäden  auswachsen  kann,  die  sich  septiert 
larben  und  an  den  BANCschen  NekrosebaciUus  erinnern.  Matzen - 
■'jUER  glaubt,  daß  Noma  nur  als  eine  bestimmte  Form  und  Lokalisation 
aes  ^italbrandes  zu  gelten  habe.  Arima  &  Ishii  fanden  in  2  Fällen 
on  Noma  in  Schnittpräparaten  mit  einer  modifizierten  LEVADiTischeu 
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Silbermetliode  einen  eigentümlichen  großen  Bacillus  in  den  tieferen  i 
nicht  zerstörten  Teilen  des  Gewebes,  und  zwar  in  der  Umgebung  der  i 
oft  thrombosierten  und  verengten  größeren  und  kleineren  Gefäßr 
Der  Bacillus  hatte  ungefähr  die  Größe  des  Milzbrandbacillus,  besuL 
aber  keine  Sporen  und  war  gramnegativ. 

Andere  Autoren  fanden  Streptokokken,  Staphylokokken,  Diplo-  • 
kokken  und  Proteus  vulgaris ;  doch  ist  diesen  letzteren  Befunden  keine  < 
ätiologische  Bedeutung  beizumessen  (Hellesen,  Durante).  Auch 
Typhusbacillen  sind  mehrfach  bei  Noma  gefunden  worden. 

Die  Mehrzahl  der  Forscher  neigt  heute  der  Ansich 
zu,  daß  unter  besonderen  Umständen  verschiedeneKranL 
heitserreger,  vielleicht  bei  Symbiose  bestimmter  Arteij 
nomaähnliche  Erkrankungen  erzeugen  können.   In  näch 
ster  Beziehung  zur  Aetiologie  der  Erkrankung  dürften 
wohl  die  von  Peethes  beschriebenen,  damals  als  Strepto 
tricheen  bezeichneten,  jetzt  als  fusiforme  Bacillen  und 
Spirochäten   zu    definierende  Mikroorganismen  stehen 
(Baumgarten). 
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Impetigo  contagiosa. 

Während  von  früheren  Untersuchern  Hyphomyceten  als  Erreger 
der  Impetigo  contagiosa  angesehen  wurden,  glaubte  man  in  neuerer 
j/eit  eher  bestimmten  Kokkenarten  eine  ätiologische  Bedeutung  für 
dieses  Leiden  zuschreiben  zu  müssen.  Kurth  isolierte  bei  einer 
großen  Anzahl  von  Fällen  an  verschiedenen  Orten  Streptokokken, 
ohne  -  sie  übrigens  mit  Sicherheit  als  Erreger  hinzustellen.  Auch 
Lewandowsky  und  Bender  konnten  in  über  hundert  Fällen  aus  dem 
Pustel-  und  Blaseninhalt  Streptokokken,  züchten  und  Lewandowsky 
o-elang  es  durch  intraepitheliale  Impfung  mit  Streptokokkenkulturea 
Impetigo  contagiosa  zu  erzeugen.  Impfungen  mit  Staphylokokken,  die 
aus Impetigof allen  stammten,  verliefen  meist  ergebnislos  oder  erzeugten 
nur  eine  abortive  Pustel.  Die  von  Lewandowsky  isolierten  Strepto- 
kokken aus  Impetigoblasen  entsprachen  dem  Streptoc.  erysipelatos ; 
im  Sekret  der  Impetigokrusten  erscheinen  sie  als  lanzettförmige  Diplo- 
kokken; in  den  serösen  Flüssigkeiten  war  Kapselbildung  deutlich  zu 
erkennen.  Adamson  züchtete  aus  Impetigopusteln  ebenfalls  Strepto- 
kokken. Andere  Autoren,  wie  Moberg  und  Motomura  (96  Fälle) 
konnten  im  Pustelinhalt  Impetigokranker  den  Staphylococcus  aureus 
und  albus  konstant  nachweisen.  Ein  dem  Staphylococcus  nahestehendes 
Mikrobium  züchtete  in  allen  23  von  ihm  untersuchten  Fällen  Kauf- 
mann, dem  es  durch  Impfungen  mit  Reinkultur  dieses  Bakteriums 
gelungen  ist,  typische  Impetigoblasen  beim  Menschen  zu  erzeugen. 
Abe,  Nakao  konnten  bei  Impetigo  große  Kokken  nachweisen,  die  sich 
kulturell  und  morphologisch  wie  Microc.  pyog.  aureus  und  albus  ver- 
hielten. Durch  Impfversuche  an  4  Menschen  erzeugten  sie  stets 
typische  Impetigopusteln.  Sie  halten  den  Erreger  für  eine  von  den 
echten  Eiterkokken  gänzlich  verschiedene  Species.  Was  im  besonderen 
noch  die  Kokken  Kaufmanns  anlangt,  so  genügen  die  von  ihm  an- 
gegebenen Differenzierungsmerkmale  keineswegs,  um  eine  völlige  Ver- 
schiedenheit seiner  Mikroorganismen  vom  Staphylococcus  zu  begründen. 
Auch  der  Umst-and,  daß  es  ihm  gelang,  mit  Reinkulturen  jener  Kokken 
typische  Impetigoblasen  beim  Menschen  zu  erzeugen,  kann  nicht  als 
beweiskräftig  angesehen  werden.  Auch  hier  ist  der  Verdacht  nicht 
unbegründet,  daß  die  Kultur  die  mit  dem  Ausgangsmaterial  über- 
tragenen zweifellos  existierenden,  aber  noch  unbekannten  spezifischen 
Keime  enthielt,  und  durch  letztere,  die  unfreiwillig  miteingeimpft 
wurden,  der  positive  Uebertragungserfolg  zustande  kam. 

Neuerdings  fand  Pick  in  35  Fällen  von  Impetigo  contagiosa  so- 
wohl im  Inhalt  der  Bläschen  und  Pusteln,  wie  in  den  Absonderungen 
unter  den  Borken,  als  auch  in  der  Conjunctiva  Zellformen,  die  den 
Entwickelungsstufen  gewisser  Coccidien  ähnelten.  Er  fixierte  die 
Präparate  in  heißem  Sublimatalkohol,  härtete  in  steigendem  Jod- 
alkohol und  färbte  sie  nach  Heidenhain  mit  Eisenhämatoxylin. 
brachte  Pick  den  Inhalt  von  Impetigobläschen  auf  die  Conjunctiva 
von  Kaninchen  oder  bei  Menschen  auf  die  Haut  des  Vorderarmes,  so 
entstand  eine  Entzündung,  deren  Absonderung  Coccidien  und  auch 
Streptokokken  enthielt.  Vielleicht  wird  die  Impetigo  contagiosa  durch 
Ungeziefer  übertragen ;  denn  Pick  fand  auf  einem  Schnitte  durch  die 
ireie  Leibeshöhle  einer  Laus  die  fraglichen  Coccidienformen. 

Ob  diese  Coccidien-ähnlichen  Formen  die  Erreger 
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der  Impetigo  contagiosa  sind,  ist  noch  sehr  fraglich  un 
bedarf  weiterer  gründlicher  Untersuchungen. 
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Verruga  peruviana. 

Mit  dem  Namen  Verruga  peruviana  wird  eine  eigenarti:: 
Infektionskrankheit  bezeichnet,    die   in   gewissen   Hochtälern  dei 
peruanischen  Anden  heimisch  und  durch  ein  langdauemdes,  zu  Anämi* 
führendes  Fieber,  sowie  das  Auftreten  von   warzenähnlichen  G' 
schwülsten  auf  der  Haut  und  in  den  inneren  Organen  charakteri 
siert  ist. 

Die  Krankheit  ist,  wie  die  peruanischen  Aerzte  mit  Bestimmtheil 
angeben,  unter  natürlichen  Verhältnissen  nicht  von  Person  zu  Person 
übertragbar.  Daß  es  sich  aber  um  eine  Infektionskrankheit  handel 
wird  durch  die  mannigfach  gelungenen  Uebertragungsversuche  am 
Tiere  und  auch  durch  das  Experiment  eines  peruanischen  Arztr- 
namens  Carrion  bewiesen,  der  sich  Blut  einer  Verruga-Geschwul^ 
in  die  Oberarme  impfte  und  nach  23-tägiger  Inkubation  in  typischer 
Weise  tödlich  erkrankte.  Nach  ihm  wird  das  Leiden  auch  Carrion - 
sehe  Krankheit  genannt. 

Die  Krankheit  tritt  in  verschiedenen  Formen  auf  und  ist  nocli 
nicht  genügend  erforscht.  Namentlich  ist  die  Frage  noch  strittig,  ob 
das  Fieber  zum  Symptomenkomplex  gehört,  oder  durch  eine  ander- 
weitige gleichzeitige  Infektion  (Paratyphus?)  bedingt  wird.  Jeden- 
falls geht  häufig  der  Eruption  der  Geschwülste  eine  schwere  fieber- 
hafte  Erkrankung   vorauf,   oder  eine  solche  wird  beim  Ausbrach 
der    Hautaffektion    bzw.    bei  deren  Rückbildung  beobachtet.  Der 
Fieberverlauf  ist  unregelmäßig  intermittierend  oder  remittierend.  In 
den  typischen  schweren  Fällen  sind  neben  der  hochgradigen  Anämie 
Oedeme,    Hämorrhagien,    rheumatische   Beschwerden    und  schwer 
Krankheitserscheinungen  von  selten  des  Magen darmtraktus  und  (h 
Nervensystems  nachweisbar,  die  mitunter  vor  dem  Ausbruch  du 
Hauterkrankung  zum  Tode  führen.    Letztere  bestellt  im  Ausbruch 
miliarer  oder  großknotiger  Geschwülste,  die  sich  vorwiegend  im  Go 
sieht  und  an  den  Extremitäten  entwickeln.   Daneben  trifft  man  oii 
Sudaminaähnliche,  verhornte,  vesikulöse  und  pustulöse  Effloreszenzen. 
Auch  die  Schleimhäute  der  Mundliöhle,  die  Conjunctiven  und  selbst 
die  Magenschleimhaut,  das  Peritoneum,  die  Pleura  und  die  Schleini 
häute  des  Respirationstraktus  sind  mitunter  Sitz  solcher  Veninch 
rungen.  Die  Effloreszenzen  treten  in  verschiedener  Zahl  und  Cröi' 
auf.  Sie  entwickeln  sich  in  den  oberfläclilichen  oder  in  den  tieferen 
Teilen  der  Cutis  und  im  Unterhautzellgewebe  und  stellen  in  ihroi 
vollen  Ausbildung  dunkelrote,  stark  erhabene  bis  pilzförmige,  platte' 
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oder  auch  höckerige,  im  ganzen  weiche,  stark  blutende  Gebilde  dar, 
die  sich  später  mit  Schuppen  und  Krusten  bedecken  und  oft  ulze- 
rieren.  Sie  können  sich  völlig  zurückbilden.  Einmaliges  Ueberstehen 
der  Krankheit  bedingt  die  Ausbildung  einer  anscheinend  lebenslangen 
Immunität. 

Die  Aetiologie  der  Verruga  peruviana  ist  noch  dunkel.  Biffi 
hat  in  allen  von  ihm  untersuchten  Fällen  konstant  pathogene  Bakterien 
aus  der  Paratyphusgruppe  isolieren  können,  die  er  für  die  Erreger 
hält.  Protozoen  ließen  sich  im  Blute  nicht  auffinden.  Jadassohn  und 
KoLLE,  die  in  Bern  einen  Fall  dieser  Krankheit  bei  einem  Bergführer 
aus  dem  Wallis,  der  sich  in  Peru  infiziert  hatte  und  nach  einer 
mindestens  60-tägigen  Inkubation  erkrankte,  beobachten  konnten,  ge- 
lang die  experimentelle  Uebertragung  der  Geschwülste  auf  Affen 
(Cercopithecus  und  Rhesus).  Bei  diesen  Tieren  traten  an  den  Augen- 
brauen ganz  ähnliche  Hautaffektionen  auf,  wie  sie  beim  kranken 
Menschen  beobachtet  werden. 

Die  in  Peru  allgemein  verbreitete  Annahme,  daß  der 
Genuß  von  Wasser  der  infizierten  Orte  oder  das  Baden 
die  Krankheitserreger  übertrage,  hat  wenig  Wahrschein- 
lichkeit für  sich.  Näher  liegt  die  Annahme,  daß  das 
noch  unbekannte  Virus  durch  Insekten  übertragen  wird. 
Dafür  spricht  besonders  das  Vorkommen  der  Krankheit 
in  ganz  bestimmten  Orten,  namentlich  in  den  Tälern  der 
xlnden. 
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Gelenkrheumatismus. 

Ueber  die  Aetiologie  der  akuten  Polyarthritis  rheumatica,  die 
ihrem  klinischen  Verlauf  und  ihrem  Auftreten  nach  schon  längst  als 
Infektionskrankheit  sui  generis  erkannt  war,  sind  so  zahlreiche  Ar- 
beiten veröffentlicht  worden,  daß  sie  unmöglich  alle  hier  Erwähnung 
finden  können.  Nur  die  neueren  Arbeiten  seien  hier  genannt.  Mail 
suchte  die  spezifischen  Erreger  sehr  häufig  im  Gelenkinhalt,  im  Blut, 
in  den  Vegetationen  der  Herzklappen  bei  rheumatischer  Endocarditis, 
m  deni  Exsudat  bei  rheumatischer  Pleuritis,  im  Harn  und  schließlich 
auch  in  den  Tonsillen,  die  im  Beginn  der  Krankheit  fast  stets 
schwere  entziindliche  Veränderungen  aufweisen  und  daher  fast  all- 
gemein als  Eintrittspforten  der  Erreger  angesehen  werden. 

Ziemlich  großes  Aufsehen  erregten  im  Jahre  1897  die  Angaben 
zweier  französischer  Forscher,  Thiroloix  und  Achalme,  die  in  zahl- 
fällen  aus  dem  Blut  von  Rheumatikern,  sowie  aus  Pleura- 
und  Pericardialflüssigkeit  bei  Sektionen  einen  anaeroben  Bacillus  ge- 
züchtet hatten.  Später  wurde  dieser  Bacillus  auch  von  Tribgület, 
>ETTEKcouRT,  Melktch,  CARRiiiRE,  RosRNTHAL,  in  einem  Fall  von 
mit  C^elenkrheumatismus  komplizierter  Chorea  von  Triboulet,  Coyon 
una  Zadoc  gefunden.  Es  muß  aber  dahingestellt  bleiben,  ob  alle 
^iutoren  wirklich  Stäbchen  der  gleichen  Art  vor  sich  hatten ;  die  Be- 
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Schreibungen  der  Befunde  sind  so  unvollständig,  daß  bei  Beurteilung 
der  Resultate  die  größte  Vorsicht  am  Platze  ist. 

Riva  isolierte  in  8  Krankheitsfällen  aus  der  Gelenkflüssigkeit 
teilweise  auch  aus  dem  Blut  ein  seltsames  Mikrobium,  das  in  jungeri 
Kulturen  die  Gestalt  rundlicher  Kürperchen  von  der  Größe  einer 
Hefezelle  oder  eines  Leukocyten,  in  älteren  Kulturen  sehr  groj 
unbewegliche  und  kleine  lebhaft  bewegliche  Bacillenformen  aufwir 
Ernst  zu  nehmen  sind  diese  Mitteilungen  wohl  nicht. 

Sehr  zahlreich  sind  die  Befunde  von  Kokken.  Auf  die  früher^ 
Untersuchungen  von  Birch-Hirschfeld,  Sahli  und  Singer  woll- 
wir  hier  nicht  eingehen,  v.  Leyden  gelang  es  im  Jahre  1894  b 
5  Fällen  von  maligner  Endocarditis,  die  sich  im  Anschluß  an  akuii 
Gelenkrheumatismus  entwickelt  hatte,  zarte  Diplokokken  in  Schnitii 
durch  die  Herzwand  festzustellen ;  in  einem  dieser  Fälle  wurden  von 
Klemperer  die  Kokken  gezüchtet.  Michaelis  teilte  kurz  daraui 
noch  einen  sechsten  analogen  Fall  mit. 

Triboulet  &  CoYON,  welche  anfangs  (s.  o.)  den  Achalme- 
THiROLOixschen  Bacillus  für  den  Erreger  der  Polyarthritis  hielten, 
fanden  bei  späteren  Untersuchungen  in  dem  intra  vitam  entnom- 
menen Blut  ebenfalls  Diplokokken,  denen  sie  die  Hauptbedeutung 
für  die  Pathogenese  der  Krankheit  zuschrieben,  während  sie  den 
AcHALMESchen  Bacillus  nur  als  einen  bei  komplizierten  Fällen  sekundär 
auftretenden  Befund  gelten  lassen  wollten.  Triboulet  konnte  im  Tier- 
versuch mit  Reinkulturen  dieser  Kokken  Endocarditis  erzeugen.  Apert 
fand  dieselben  Kokken  bei  2  Choreafällen.  "Wassermann  wies  in  der  Mi- 
tralklappe, dem  Gehirn  und  dem  Blut  eines  an  postrheumatischer  Chorea 
Verstorbenen  feine  Streptokokken  nach,  deren  Kulturen  bei  einer 
großen  Anzahl  Kaninchen  immer  typische  multiple  Gelenkentzün- 
dungen hervorriefen.  Auch  Thue  &  Gask  konnten  im  Blute  und  in 
Kniegelenkergüssen  von  Rheumatikern  Streptokokken  nachweisen.  Wei- 
tere Kokkenbefunde  sind  mitgeteilt  worden  von  Litten,  Oppenheim  lV 
Lippmann,  Predtetschenski,  Beaton  &  "Walker,  Menzer,  Allahia. 
PoYNTON  &  Paine,  Stone. 

Auch  wollen  wir  noch  die  Angaben  von  Meyer  erwähnen,  der  bt 
der  kulturellen  Untersuchung  des  Mandelbelages  in  frischen  Fälleii 
von  Gelenkrheumatismus  regelmäßig  Kokken  fand,  welche  bei  Tieren 
Exsudate  in  den  Gelenken  und  den  serösen  Häuten  hervorriefen. 
Er  hielt  dieselben  auf  Grund  zahlreicher  Kontrollversuche  piit  Kokken, 
welche  bei  anderen  Anginen  und  Endocarditiden  gewonnen  waren,  für 
die  spezifischen  Erreger. 

Ob  es  sich  bei  allen  diesen  Autoren  wirklich  um  dieselben  Kokken 
gehandelt  hat,  ist  schwer  zu  entscheiden.  Ihre  Anordnung  zu  Diplo- 
kokken wird  nur  stellenweise  hervorgehoben.  Doch  wird  meist  be- 
tont, daß  die  beobachteten  Kokken  von  den  gewöhnlichen  Strepto- 
kokken verschieden  seien  (Stone,  Poynton  &  Payne,  Triboulet). 

Es  sei  hier  noch  kurz  erwähnt,  daß  Sghottmüller  '&  Cole  bi: 
einwandsfreier  Untersuchung  im  Blute  niemals  Streptokokken 
funden  haben,  und  auch  Volpe  erhielt  bei  der  bakteriologischen  Unter 
suchung  von  6  Fällen  von  Polyarthritis  rheumatica  acuta  stets  negat^' 
Resultate.  Er  glaubt  daher,  der  Erreger  des  Gelenkrheuma  tisnin> 
gehöre  zur  Klasse  der  ultramikroskopischen  pathogenen  Bakterien- 
Schüller  konnte  einen  hanteiförmigen  grampositiven  Bacillus  au> 
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der  Gelenkflüssigkeit  gewinnen,  den  er  für  den  Erreger  des  Ge- 
lenkrheumatismus hält. 

Daß  diese  bei  Gelenkrheumatismus  gefundenen  Kokken  als  spe- 
zifische Krankheitserreger  anzusehen  sind,  ist  trotz  der  tatsächlich 
nach'yewiesenen  Affinität  zu  den  Gelenken,  die  im  Tierversuch  zu- 
tage "tritt,  nicht  bewiesen.  Es  gibt  auch  heute  noch  eine  große 
Anzahl  namhafter  Autoren,  welche  den  Gelenkrheumatismus  als  eine 
Pyäniie  auffassen,  wobei  neben  dem  Streptococcus  auch  die  ver- 
schiedenen Formen  desStaphylococcus  in  Betracht  kommen.  Die  Unter- 
schiede zwischen  dem  Gelenkrheumatismus  und  den  sonstigen  Strepto- 
kokkenerkrankungen werden  von  ihnen  durch  eine  Virulenzherabsetz  ung 
unbekannten  Ursprungs  erklärt.  Von  den  Vertretern  der  anderen  Rich- 
tung, welche  ein  besonderes  spezifisches  Agens  annehmen,  glauben 
die  "einen,  wie  oben  erwähnt,  in  den  gefundenen  Kokken,  die  sie 
namentlich  auf  Grund  der  Tierpathogenität  als  von  den  gewöhnlichen 
Streptokokken  verschieden  ansehen,  die  spezifischen  Mikroorganismen 
gefunden  haben,  während  andere  (z.  B.  Thue)  die  Ansicht  vertreten, 
daß  das  eigentliche  Virus  noch  unbekannt  sei.  Im  Laufe  der  letzten 
Jahre  hat  bei  den  kritischen  Forschern  die  letztere  Ansicht  mehr 
und  mehr  an  Boden  gewonnen.  Die  Gründe  für  das  Rationelle  dieser 
Auffassung  sind  im  wesentlichen  folgende:  Die  Salicylsäure  und 
einige  ihr  nahestehende  Präparate  haben  auf  die  Streptokokken- 
erkrankungen keinen  Einfluß,  sind  aber  ein  spezifisches  Heilmittel 
für  den  akuten  Gelenkrheumatismus.  Der  Verlauf  des  akuten  un- 
komplizierten Gelenkrheumatismus  ist  ein  anderer,  als  derjenige  von 
Streptokokkenkrankheiten. 

Daß  durch  Streptokokken,  die  im  Blute  kreisen,  exsudative  Ver- 
änderungen an  den  Gelenken  und  ebenso  an  den  Herzklappen  her« 
vorgerufen  werden  können,  läßt  sich  nicht  bestreiten.  Nichtsdesto- 
weniger berechtigen  solche  Befunde  keineswegs,  die  Streptokokken 
als  die  alleinigen  und  spezifischen  Erreger  des  Gelenkrheumatismus 
hinzustellen.  Aehnliche  Krankheitserscheinungen  können  unter  Um- 
ständen auch,  wie  einwandfrei  festgestellt  wurde,  durch  Pneumo- 
kokken, Meningokokken,  Friedländerbacillen  usw.  zustande  kommen. 

Im  übrigen  sind  diese  Befunde  viel  zu  selten,  um  als  ausreichende 
Stütze  für  die  ätiologische  Bedeutung  der  Streptokokken  in  solchen 
Fällen  zu  dienen.  In  der  Mehrzahl  der  Fälle  wird  sowohl  der  Erguß 
der  erkrankten  Gelenke  völlig  steril  befunden,  als  auch  das  Blut,  in 
welchem  doch,  nach  dem  Krankheitsbilde  geurteilt,  die  Erreger  wäh- 
rend de?  Höhestadiums  sicher  angetroffen  werden  müßten. 

Wir  müssen  also  auch  bezüglich  der  Aetiologie  des 
akuten  fieberhaften  Gelenkrheumatismus,  der  als  eine 
spezifische  Infektionskrankheit  angesehen  werden  muß, 
zugeben,  daß  alle  zur  Feststellung  eines  bestimmten  Er- 
regers unternommenen  Bemühungen  bisher  vergeblich 
waren. 

Die  therapeutischen  Leistungen  der  Streptokokkensera  bei  Ge- 
lenkrheumatismus, die  von  Menzer  u.  a.  gerühmt  werden,  können 
i^lh  ^^^^  ^^^^^  Beweis  für  die  ätiologische  Bedeutung  der  Strepto- 
kokken verwertet  werden.  "Wir  haben  es,  in  gleicher  Weise  wie  beim 
^cnarlach,  anscheinend  mit  der  Beeinflussung  einer  Streptokokken- 
mischinfektion  seitens  des  Serums  zu  tun,  da  die  Streptokokken 
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ebenso  wie  bei  Scharlach,  Pocken,  Diphtherie  usw.,  sehr  häufig  vo 
den  Mandeln,  die  als  Eintrittspforten  der  Erreger  gelten  müssen,  mh 
den  spezifischen  Erregern  zusammen  in  den  Körper  eindringen.' 
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Maul-  und  Klauenseuche*). 

Zahlreich  waren  die  Bemühungen,  das  spezifische  Agens  der 
Aphthenseuche  zu  finden,  und  es  sind  auch  mehrfach  Mikroorganismen 
beschrieben  worden,  welche  als  solches  angesehen  wurden.  Kurth 
fand  bei  seinen  Untersuchungen  das  Blut  steril,  konnte  aber  jm 
Speichel  und  auf  dem  Grunde  der  Geschwüre  der  Mundschleimhaut,  so- 
wie namentlich  im  Inhalt  der  sich  am  Euter  bildenden  Pusteln  Strepto- 
kokken nachweisen.   Andere  Kokken  sah  Sanfelice.   Neuerdings  nar 


*)  Siehe  auch  das  Kapitel  über  Immunität  und  Schutzimpfung  bei 
und  Klauenseuche  von  Casper,  Band  7. 
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Siegel  im  Blute  und  in  der  Milz  von  Eijidern,  die  an  Maul-  und 
Klauenseuche  erkrankt  waren,  kleine  Kokken  nachgewiesen,  deren 
Züchtung  ihm  nach  besonderer  Methode  gelang.  Reinkulturen  dieses 
Coccus  passierten  Kieselgurfilter.  Auch  in  Schnitten  von  den  Blasen 
im  Maul-  und  im  Blaseninhalt  fanden  sich  diese  Kokken.  Durch 
Verimpfung  von  Reinkulturen  konnte  Siegel  bei  Schweinen  und 
Rindern  Krankheitserscheinungen  auslösen,  die  denen  der  Maul-  und 
Klauenseuche  glichen.  Auch  zeigten  die  mit  den  Kokken  infizierten 
Tiere  später  gegenüber  einer  natürlichen  Infektion  eine  gewisse  Im- 
munität. 

Kurz  sei  noch  darauf  hingewiesen,  daß  Siegel  im  Jahre  1897 
einen  Bacillus  als  Erreger  der  Maul-  und  Klauenseuche  beschrieben 
hatte,  der  später  auch  von  Busseniüs  in  einem  Falle  wiedergefunden 
wurde.  "Nachdem  die  beiden  letztgenannten  Autoren  für  die  Spe- 
zifizität  dieses  Bakteriums  aus  ihren  Erfahrungen  an  Kranken  und 
auf  Grund  ihrer  Tierversuche  noch  weitere  Argumente  erbracht  hatten, 
erzielte  C.  Fkänkel  vöUig  negative  Resultate  bei  seinen  Nach- 
prüfungen und  konnte  Siegel  von  der  Haltlosigkeit  seiner  früheren 
Behauptungen  überzeugen.  —  Einen  anderen  Bacillus  sprach  Star- 
Kovici  nach  Fortunas  Mitteilungen  als  spezifisch  an.  Mit  den  Kul- 
turen dieses  dem  Typhusbacillus  ähnlichen  Bakteriums  sollte  es  an- 
geblich gelungen  sein,  durch  subkutane  Injektion  sowohl,  wie  durch 
Einverleibung  per  os  die  Maul-  und  Klauenseuche  mit  ihren  cha- 
rakteristischen Erscheinungen  auf  gesunde  Tiere  zu  übertragen.  Babes 
&  Peoca  sprechen  sowohl  dem  von  Siegel  wie  dem  von  Starkovici 
gefundenen  Bacillus  jede  ätiologische  Bedeutung  ab;  sie  fanden  im 
Speichel  und  Blaseninhalt  außer  verschiedenen  anderen  Bakterien  ein 
eigenartiges  Mikrobium  von  sehr  formenreichem  Entwickelungskreis, 
das  schwer  züchtbar  war  und  im  Tierversuch  Krankheitsbilder  hervor- 
rief, welche  der  Maul-  und  Klauenseuche  sehr  ähnlich  waren.  Noch 
kritikloser  sind  die  von  Stutzer  &  Hartleb,  von  Niessen  &  Sauer 
veröffentlichten  Befunde.  Es  hat  sich  in  allen  diesen  Fällen  um 
Bakterien  gehandelt,  die  nur  accidentell  in  Erscheinung  traten  und  mit 
der  Aetiologie  des  Leidens  in  keinem  Zusammenhange  stehen. 

Auch  protozoenartige  Gebilde  sind  mehrfach  als  Erreger  der 
Aphthenseuche  angesehen  worden,  so  von  Piana  &  Fiorentini  („Prot- 
amoeba  aphthogenes"),  von  Behla  („Sporozoon  aphthae  epizooticae", 
anscheinend  identisch  mit  der  „Protamoeba")  und  Jungers.  1905 
wurde  von  Siegel  ein  Cytorrhyctesflagellat  für  den  Erreger  der 
Krankheit  gehalten,  und  Huntemüller  "hat  im  Aphtheninhalt  sowohl 
\vie  im  Schnittmaterial  eigentümliche  Körper  gefunden,  die,  meist 
intracellulär  gelegen,  von  einem  hellen  Hof  umgeben  sind.  Die  Natur 
rlieser  Gebilde  (Mikroorganismen  oder  Zelldegenerationen)  ist  noch 
raghch.  Neuerdings  glaubt  Terni  den  Krankheitserreger  in  einem 
aur  0,5  großen  Protozoon  (Cytorrhyctes  Jenneri)  gefunden  zu  haben, 
tif  konnte  denselben  in  der  Blasenlymphe  und  auch  in  inneren  Organen 
*''on  472  Rindern  in  straßenpflasterartiger  oder  strahlenförmiger  Lage- 
'Ung  nachweisen.   Eine  Bestätigung  dieses  Befundes  steht  noch  aus. 

Durch  die  Untersuchungen  von  Löffler  &  Frosci-i,  desgleichen 
►on  Hecker  sowie  später  von  Nocard  &  Roux  wissen  wir,  daß  Auf- 
'cnwemmungen  des  Blaseninhaltes  ihre  Infektiosität  auch  dann  nicht 
jeriieren,  wenn  sie  durch  bakteriendichte  Filter  geschickt  werden, 
ir  müssen  danach  annehmen,  daß  die  Erreger  derSeuche 

Handbuch  der  pathogenen  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VlII.  81 
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kleiner  sind  als  die  bisher  bekannten  spezifischen Krank-^ 
heitserreger  und  daß  es  vielleicht  nur  an  der  Unvoll-l 
kommenheit    unserer    heutigen    optischen  Hilfsmittele 
liegt,  daß  wir  sie  nicht  sehen  können.   Durch  Färbuiigs-i. 
und  Züchtungsmethoden  ist  es  bisher  nicht  gelungen,  dasi 
Contagium  nachzuweisen.  Der  Ansteckungsstoff  ist  am  reinsten- 
im  Inhalte  der  Blasen,  stark  verdünnt  auch  im  Blute  enthalten,  undi 
zwar  hier  nur  im  Beginne  des  Fiebers.    Im  weiteren  Krankiieits-j 
verlauf  nimmt  die  Virulenz  der  serösen  Flüssigkeit  der  Blasen  ab  und* 
auch  der  Speichel  von  Tieren  am  10.  Krankheitstage  ist  nicht  mehrt 
infektiös  (Schütz).  Die  Erreger  sind  gegen  Eintrocknung  und  eben-^^' 
gegen  Desinfektionsmittel  sehr  empfindlich.  Bei  einer  Temperatur  vi; 
37,50  Q  verliert  das  Virus  seine  Virulenz  in  12—24  Stunden,  bei  eiDd 
solchen  von  50°  in  15,  von  70  ^  in  10  Minuten  (Löffler  &  Fßoscii 
Auch  wird  es  durch  eine  mehrstündige  Einwirkung  einer  Temperati., 
von  — 8  bis  — 9^  abgetötet  (Perroncito). 

Daß  Tiere  durch  Ueberstehen  der  Maul-  und  Klauenseuche  eii; 
ausgesprochene  Immunität  gegen  spätere  Erkrankungen  erwerbi 
können,  steht  außer  Zweifel.    Die  Dauer  der  Immunität  erstreck 
sich  mitunter  über  mehrere  Jahre,  man  findet  aber  auch  Fälle,  ii: 
denen  Tiere  schon  nach  6  Monaten  zum  zweitenmal  erkranken. 

Durch  experimentelle  Erzeugung  der  Krankheit  lassen  sich  die 
Tiere  leicht  immunisieren  und  die  so  erzeugte  Immunität  dauert  au' 
in  der  Regel  längere  Zeit.  Versuche  zur  Ausarbeitung  eines  genügen u 
wirksamen  und  dabei  gefahrlosen  Impfverfahrens  haben  bisher  nur  zu 
einem  halbwegs  befriedigenden  Resultat  geführt  und  das  Problem  der 
allgemeinen  Schutzimpfung  bei  der  Maul-  und  Klauenseuche  ist  heute 
noch  nicht  gelöst. 

Die  Aphthenseuche  ist  eine  spezifische  Infektionskrankheit  und 
kann  niemals  autochthon  entstehen,  sondern  ist  immer  auf  eine  An- 
steckung mit  dem  von  kranken  Tieren  stammenden  Virus  zurück-  \ 
zuführen.  Die  Krankheit  ist  charakterisiert  als  ein  akutes  Blasen- 
exanthem  und  befällt  hauptsächlich  Rinder,  Schweine,  Ziegen  und 
Schafe,  wesentlich  seltener  Pferde,  Hunde,  Katzen  und  Geflügel. 
Außer  diesen  Tierarten  können  auch  Kamele,  Hirsche  und  Rehe  er- 
kranken. Bei  Hunden  und  Katzen  ist  die  Spontanerkrankung  wohl 
stets  auf  den  Genuß  infizierter  Milch  zurückzuführen. 

Die  Inkubationszeit  der  Infektion  beträgt  beim  Rinde  durch- 
schnittlich 3—6  Tage,  beim  Schwein  1—2  Tage;  die  Prodroma' 
erscheinungen  bestehen  in  Freßunlust,  starkem  Speichelfluß  und  g». 
ringen  Fiebererscheinungen.    Die  Maulschleimhaut  oder  die  Haut 
zwischen  den  Klauen  ist  geschwollen  und  entzündlich  gerötet.  Nach- 
dem diese  Erscheinungen  1 — 2  Tage  bestanden  haben,  kommt  es  zu 
Bildung  erbsen-  bis  wallnußgroßer  Blasen,  die  durch  ein  wasserklar, 
seröses  Exsudat  unter  Abhebung  der  obersten  Schleimhautschicht  od* 
bei  der  Klauenseuche  durch  Vorstülpung  der  Epidermis  gebild' 
werden.    Die  Blasen  platzen  namentlich  an  solchen  Stellen,  wo  du 
Schleimhaut  straffer  mit  ihrer  Unterlage  verwachsen  ist  oder  leicm 
gedrückt  und  gezerrt  wird.  Die  nach  dem  Platzen  vom  Epithel  odei 
von  der  Epidermis  entblößten  Stellen  sind  schmerzhaft  und  heilen  nui 
langsam  ab.  Im  Maul  trifft  man  die  charakteristischen  Veränderungen 
meist  am  Oberkiefer,  am  Zahnfleisch  und  an  der  Lippenschlcimliaui. 
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Bei  ausgedehnter  Blasenbildung  im  Maul  verweigert  das  Tier  die 
futteraufualime  und  verliert  infolgedessen  schnell  an  Gewicht.  Die 
Iffektion  der  Klauen,  bei  der  die  aphthösen  Blasen,  besonders  an  der 
Haut  der  Krone,  im  Vorderteil  und  zwischen  den  Spalten  auftreten, 
bedingt  eine  Lahmheit  der  betroffenen  Gliedmaßen.  Schafe,  Ziegen 
und  Schweine  erkranken  in  der  Eegel  nur  an  Klauenseuche,  Pferde 
nur  an  Maulseuche.  Beim  gutartigen  Verlauf  der  Seuche  kommt  es 
etwa  nach  einer  Woche  zum  Abheilen  der  Blasen  und  zur  allmäh- 
Uchen  Genesung.  Die  bösartigen  Formen,  die  durch  schwere  Katarrhe 
der  Respirationswege  und  ausgedehnte  Entzündungen  der  Magendarm- 
schleimhaut kompliziert  werden,  führen  vielfach  am  4.^ — 6.  Krankheits- 
tage ganz  plötzlich  unter  dem  Bilde  der  Herzlähmung  zum  Tode. 
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Lyssa. 

Der  spezifische  Erreger  der  Lyssa  ist  trotz  der  eifrigsten  B( 
müliuiigen,  die  seit  Pasteurs  Untersuchungen  mit  allen  Methodei: 
der  Balcterien-  und  Protozoenforschung  unausgesetzt  seiner  Auffindung 
gewidmet  wurden,  auch  heute  noch  unbekannt. 

Schon  1867  fand  Hallier  in  den  aus  dem  Blute  Wutkranker  er-r 
halten en  Kulturen  eine  Pilzart,  die  er  Lyssophyton  benannte  und  füri 
das  spezifische  Virus  ansah.    Polli  glaubte  Infusorien,  die  er  imi 
Speichel  sah,  eine  ätiologische  Bedeutung  zusprechen  zu  können. 
Später,  1884,  wurden  von  Bouchard  &  Boux  mikrokokkenähnliche 
Körnchen  im  verlängerten  Mark  und  von  Gibier  ähnliche  in  der  Ge- 
hirnemulsion beschrieben.   Sie  waren  ebensowenig  spezifisch  wie  di( 
von  Fol  in  Rückenmarksschnitten  beschriebenen  Körnchen  und  dii 
jenigen  von  Dowsdewel;  es  handelte  sich  hier  allem  Anschein  naci. 
um  Körner  des  körnig  degenerierten  Nervenzellenprotoplasmas.  Von 
Bakterien  wurden  bei  Lyssa  zunächst  Mikrokokken  von  Rivolta 
schrieben,  der  aus  dem  verlängerten  Marke  wutkranker  Tiere  klein 
Kokken  züchtete,  die  bei  subduraler  Einverleibung  sich  in  einigt; 
Fällen  mit  Erfolg  auf  Kaninchen  und  Meerschweinchen  übertragei: 
ließen.  Neuerdings  fand  auch  Bachmann  Diplokokken,  die  er  für  di 
Erreger  der  Wut  anspricht,  weil  ihre  Kulturen  Versuchstiere  untei 
den  bekannten  Erscheinungen  töteten,  während  die  nach  Pasteuk 
vorbehandelten  Tiere  gesund  blieben. 

Bruschettini  beschrieb  als  Wuterreger  einen  kurzen,  dicken, 
an  den  Enden  abgerundeten  Bacillus,  dessen  Kulturen  selbst  in  starken 
Verdünnungen  angeblich  imstande  waren,  Kaninchen  in  5 — 8  Tagen 
unter  den  typischen  Erscheinungen  der  paralytischen  Hundswut  zu 
töten.  ^1 

Alle  diese  Befunde  dürften  als  nicht  einwandsfrei  anzusehen 
sein.  Es  liegt  der  Verdacht  nahe,  daß  bei  diesen  Züchtungsver- 
suchen die  positiven  Ergebnisse  des  Tierexperiments  dadurch  zu- 
stande gekommen  sind,  daß  Teilchen  des  zur  Anlegung  der  Kultur 
benutzten  und  in  letzterer  noch  vorhanden  gewesenen  virulenten  Gc 
hirnes  die  typischen  Wuterscheinungen  hervorriefen.  —  Nach  der 
Ansicht  von  Marx,  die  von  allen  kompetenten  Forschern  wohl  geteilt 
wird,  haben  wir  den  Erreger  der  Lyssa  nicht  unter  den  Bakterien 
zu  suchen. 

Auch  Blastomyceten  sind  als  Lyssaerreger  beschrieben  worden. 
Memmo  fand  solche  bei  einem  an  Rabies  verstorbenen  Rinde  und 
züchtete  sie  bei  4  Wutkranken  und  7  nach  Behandlung  mit  Virus 
fixe  eingegangenen  Hunden  aus  dem  Zentralnervensystem  und  der 
Cerebrospinalflüssigkeit.    Hunde,  die  mit  diesem  Material  infizier 
wurden,  starben  an  wutähnlichen  Erscheinungen;  eine  Uebertragun 
auf  Kaninchen  gelang  nicht.    Auch  Grigorjew  fand  Blastomyceteri. 
die  er  jedoch  nicht  für  die  Erreger  der  Kranldieit  hielt,  er  war  viel 
mehr  der  Ansicht,  daß  diese  unter  den  Protozoen  zu  suchen  seien. 
Später  fand  derselbe  Autor  in  einer  Emulsion  von  verlängertem  Mark 
die  er  Kaninchen  in  die  vordere  Augenkaramer  einbrachte,  amöbeii  , 
artige  Gebilde.  .  .  ' 

Neuerdings  wurde  besonders  auf  Protozoen  gefahndet.  In  .lünu 
ster  Zeit  sind  wichtige  Befunde  von  Guarnieri  und  von  Negri  ^f^' 
öffentlicht  worden.   Ersterer  bemerkte  im  Zentralnervensystem  künsi 
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lieh  wutinfizierter  Kaninchen  runde  bis  ovale  Körperchen  annähernd 
von  der  Größe  eines  Erythrocyten.  Dieselben  bestanden  aus  einer 
oranulierten  netzförmigen  oder  spongiösen,  durch  Kernfärbung  ab- 
tfrenzbaren  zentralen  Partie  und  einer  homogenen  Außenzone.  An 
diesen  Elementen  ließ  sicJi  auch  ein  Teilungsprozeß  beobachten.  Güar- 
NiERi  hält  diese  Gebilde  für  parasitische  Protozoen.  Negri  beschreibt 
einen  ähnlichen  Parasiten,  von  sehr  schwankenden  Dimensionen 
n— 25  1^  im  Durchmesser) ;  er  fand  ihn  bei  mit  Straßen-  oder  mit 
Virus  fixe  geimpften  Hunden  und  Kaninchen,  sowie  bei  nach  natür- 
licher Infektion  gestorbenen  oder  getöteten  Tieren  in  den  großen 
Gano-lienzellen  der  Ammonshörner,  sowie  in  den  PuRKiNJESchen  Zellen 
des  Kleinhirns  und  in  deren  Portsätzen,  ferner  in  den  Ganglienzellen 
der  Hirnrinde,  des  Brückenkerns  und  des  verlängerten  Markes,  zu- 
weilen auch  in  den  Nervenzellen  der  Spinalganglien  und  des  Rücken- 
markes. Nach  der  Färbung  mit  Methylenblau-Eosin  erkennt  man 
rot  gefärbte,  rundliche,  ovaJe  oder  grobdreieckige  Einschlüsse,  die 
in  ihrem  Innern  sehr  kleine,  stark  glänzende  scharf  begrenzte  Körper- 
chen enthalten.  Negri  hält  diese  Körper  für  die  Wuterreger. 
V.  Prowazek  betrachtet  die  kleinen  Gebilde  als  Protozoen  und  nennt 
sie  Chlamydozoen.  Diese  Befunde  wurden  von  Volpino,  Beck,  Böse, 
Ernst,  Bohne  und  Lentz  bestätigt.  Ihre  komplizierte  Struktur  spricht 
gegen  eine  Deutung  der  NEORischen  Körper  als  reine  Degenerations- 
produkte. Da  ferner  dieselben  ausschließlich  nur  bei  wutkranken 
Tieren  vorkommen,  ist  ihre  Spezifität  erwiesen ;  fraglich  aber  bleibt 
noch  ihre  parasitäre  Natur,  sowie  ihre  Rolle  als  etwaige  Erreger  der 
Wut.  Außer  im  Zentralnervensystem  sind  die  NEGRischen  Körper 
nur  noch  in  der  Marksubstanz  der  Nebennieren  von  da  Costa  aufge- 
funden worden,  entgegen  den  Untersuchungen  von  Moschine,  der  sie 
in  den  Nebennieren  nicht  nachweisen  konnte;  in  den  peripheren 
Nerven,  in  den  Speicheldrüsen  und  auch  im  Speichel  selbst  kommen  sie 
nicht  vor  (Ganslmayer,  Podwyssotzky). 

Remlinger  &  Riffat  Bey  haben  virulente  Gehirnsubstanz  durch 
das  poröse  Berkefeldfilter  filtriert.  In  6  unter  19  mit  dem  Piltrat 
infizierten  Fällen  sahen  sie  bei  Kaninchen  typische  Wutkrankheit 
ausbrechen.  Es  muß  also  das  Virus  der  Wut  zu  den  filtrierbaren 
Mikroorganismen  gezählt  werden,  (di  Vestea,  Schüder,  Bertarelli 
und  Volpino.)  Das  Wutvirus  ist  am  reinsten  im  zentralen  Nerven- 
system kranker  Tiere  enthalten.  Es  kommt  auch  vor  in  dem  Sekret 
der  Tränendrüse,  des  Pankreas  und  der  Milchdrüse;  dagegen  konnte 
es  im  Humor  aquaeus  (Girier,  Pasteur,  Albanesi,  Courmont  & 
Nicolas),  in  der  Cerebrospinalflüssigkeit  (Pasteur)  und  im  Blute 
(Marie,  Konrädi)  nur  selten  nachgewiesen  werden. 

Da  man  auch  mit  Markemulsionen,  die  durch  bakteriendichte 
Filter  geschickt  wurden,  bei  Kaninchen  Wut  erzeugen  kann  und 
da  die  NEGRischen  Körperchen  größere  Maße  aufweisen  als  die  Füter- 
Poren,  so  steht  fest,  daß  die  Infektiosität  eines  Wutgehirns  nicht 
nur  an  das  Vorhandensein  der  NEGRischen  Körperchen  gebunden  ist, 
sondern  daß  kleinere  infektionsfähige  Formen  des  Erregers  existieren 
jnüssen.  Auf  Grund  dieser  Tatsachen  und  des  verschiedenen  Ver- 
naltens  der  NEGRischen  Körperchen  beim  Straßenvirus  und  beim  Virus 
ixe  hat  Heller  auf  verschiedene  Entwickelungsformen  und  Ent- 
wickelungszyklen  des  Wuterregers  geschlossen. 
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Neuerdings  hat  Lentz  bei  an  Virus  fixe  verendeten  Kaninchen  i 
zwischen  den  Zellen  des  Ammonshorns  eigenartige  Gebilde  gefunden  i 
die  den  NEcmschen  Körperchen  ähnlich,  aber  größer  sind  und  auch  i 
größere  massige  Innenkörper  enthalten,  außerdem  scheinbar  extra- 1 
cellulär  gelagert  sind;  sie  sollen  aus  Kernen  von  Ganglienzellen  unten 
gleichzeitigem  Zerfall  des  Protoplasmas  entstehen. 

Im  übrigen  verweisen  wir  auf  die  Kapitel  „Hundswut"  vom 
Heller  und  Eotiiermund  &  Koch  in  diesem  Band  des  Handbuches.« 
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Variola. 

Die  Bemühungen,  über  die  Natur  des  Pockenerregers  Aufschluß 
zu  erhalten,  haben,  wie  wolil  bei  keiner  anderen  Infektiouskranklieii. 
den  Fleiß  und  den  Scharfsinn  der  Forscher  angeregt.  Es  sind  über 
die  A.etiologie  der  Variola  so  zahlreiche  Arbeiten  veröffentlicht  worden 
daß  eine  kurze  Zusammenstellung  und  Kritik  derselben  natürlich  er 
scheint. 

Bacillen  wurden  gefunden  von  Besser,  Siegel,  Hlawa,  Nikolsky- 
Grigoriew,  Buttersack,  Nakanishi,  Copemann,  Klein  u.  a.  Kokken 
sahen  in  den  Pockenpusteln  und  in  den  Organen  von  Pockenleichen 
Cohn,  Weigert,  R.  Kocpi,  Le  Dantec,  Voigt,  Ruete,  Slmon,  Hai 
lier,  Toussaint,  Klebs,  Garr^;,  Marrotta. 

Ruete  hielt  einen  Streptococcus  für  das  Variola-Contagium. 
sich  von  dem  Erysipelerreger  dadurch  unterschied,  daß  er  Milc" 
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2ur  Gerinnung  brachte  und  in  Bouillon  große  zu  Boden  sinkende 
Flocken  bildete.  Er  fand  sich  bei  50  Pockenfällen  im  Blute  und 
konnte  stellenweise  auch  aus  den  inneren  Organen  von  Pockenleichen 
jrezüchtet  werden. 

°  Sämtliche  Bakterienbefunde,  denen  übrigens  auch  die  verschie- 
denen Autoren  keineswegs  immer  eine  ätiologische  Bedeutung  für 
den  Krankheitsprozeß  beilegten,  sind,  wie  man  heute  allgemein  an- 
nimmt, akzidenteller  Natur  gewesen.  Ein  Beweis  dafür  ist  durch  die 
zweifellos  sichergestellte  Wirksamkeit  bakterienfreier  Lymphe  erbracht. 
Demnach  hätten  wir  den  Pockenerreger  nicht  unter  den  bisher  be- 
kannten Mikroben  zu  suchen,  sondern  vielmehr  unter  den  Protozoen. 

Die  ersten  Variolakörperchen  sah  1874  Karl  Weigert  (Ana- 
tomische Beiträge  zur  Lehre  von  den  Pocken,  Breslau  1874).  Er 
schreibt  darüber  folgendes :  ,,Die  kleinen,  übrigens  ziemlich  seltenen 
Körperchen  gleichen  etwa  den  Kernen  der  weißen  Blutkörperchen, 
aber  sie  sind  kleiner,  werden  niemals  von  einem  besonderen  Proto- 
plasmamantel umgeben  und  finden  sich  stets  nur  neben  den  großen 
Kernen  der  Epithelien." 

Renault  (Annales  de  Dermatologie  et  de  Syphilis,  II,  1881), 
PoHL-PiNCüs  (Ueber  die  Wirkungsweise  der  Vaccination,  Berlin  1882) 
beschäftigen  sich  mit  denselben  Gebilden. 

Dann  folgten  die  wichtigen  Untersuchungen  von  van  der  Loeff, 
L.  Pfeiffer  &  Eieck,  welche  kleine  protoplasmatische  Gebilde  be- 
schrieben, die  sie  in  der  Lymphe  des  Impfstoffes  fanden  und  mit 
der  Aetiologie  der  Krankheit  in  Zusammenhang  brachten.  Die  von 
ihnen  beobachteten,  mit  einem  Kern  versehenen,  grünlich  glänzen- 
den, sich  nach  Art  der  Amöben  bewegenden,  kugeligen  Gebilde 
betrachteten  sie  als  Parasiten  von  der  Klasse  der  Monocystideen 
und  benannten  sie  Sporidium  vaccinale.  Funk  hielt  die  gesehenen 
Formen  für  Sporen  dieser  Parasiten.  Im  Jahre  1892  teilte  dann 
Guaexieri  mit,  daß  es  ihm  gelungen  sei,  nach  Verimpfung  von 
Vaccinelymphe  auf  die  Hornhaut  von  Kaninchen  im  Epithel  der 
letzteren  dieselben  Zelleinschlüsse  nachzuweisen,  welche  sich  auch  in 
der  Haut  Pockenkranker  fanden  und  welche  wohl  mit  den  von 
VAN  DER  Loeff  und  Pfeiffer  &  Rieck  beschriebenen  identisch  seien. 

GuARNiERi  hielt  diese  Gebilde  für  die  gesuchten  Vaccineerreger 
und  gab  ihnen  den  Namen  ,,Cytorrhyctes  vaccinae" ;  er  beschrieb  sie 
in  iliren  verschiedenen  Eutwickelungsstadien  und  teilte  auch  seine 
Beobachtungen  über  2  Vermehrungsarten  dieser  Parasiten  mit. 

Um  das  Für  und  Wider  der  GuARNiERischen  Befunde  entspann 
sich  in  den  nächsten  Jahren  ein  heißer  Kampf,  der  bis  in  die  jüngste 
^eit  hinein  fortdauert.  Die  einen  halten  die  „Vaccinekörperchen" 
GuARxiERis  für  nicht  spezifische  Zelldegenerationsprodukte,  andere 
(z.  B.  Salmon)  glauben,  daß  sie  für  Vaccine  spezifische  Degenerations- 
produkte des  Zellprotoplasmas  seien.  Wasielewsky  kommt  in  seiner 
ausführlichen  Arbeit  zu  dem  Schluß,  daß  die  Vaccinekörperchen 
die  einzigen  charakteristischen  Gebilde  sind,  welche  in  Haut  und 
^Schleimhaut  bei  Variola  und  Vaccine  sich  nachweisen  lassen,  bei 
anderen  Hauterkrankungen  aber  fehlen.  Daß  sie  irgendwelche  De- 
generationsprodukte von  Zellen  seien,  hält  er  nicht  für  erwiesen, 
vielmehr  ist.  er  davon  überzeugt,  daß  sie  Zellschmarotzer  sind  und 
nalt  es,  da  ihr  konstantes  Auftreten  im  Hornhautepithel  der  Kanin- 
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clien  bis  zur  48.  Generation  festgestellt  werden  konnte,  für  sehr 
wahrscheinlich,  daß  sie  selbst  die  Vaccineerregcr  sind.  Von  anderen 
Autoren  werden  sie  als  Zellbestandteile  oder  als  Ueberreste  von  poK. 
nukleären  Leukocyten,  die  in  die  Epithelzellen  gedrungen  sind,  be- 
trachtet (London,  Schrumpf,  Mühlens  &  Hartmann). 

C.  Franken  hält  den  Cytorrhyctes  variolae  nicht  für  den  Er- 
reger der  Pocken,  da  das  Variola-  bzw.  Vaccinekontagium  durch 
keimdichte  Filter  geschickt  werden  kann,  ohne  daß  seine  üebertrag- 
barkeit  dadurch  aufgehoben  wird.  Er  nimmt  an,  daß  es  sich  um 
Mikroorganismen  handeln  muß,  die  doch  erheblich  kleiner  sind  als  di(- 
GuARNiERischen  Körperchen. 

Nach  Funk  ist  der  Erreger  der  Kuhpocken  in  allen  wirksamen 
Lymphen  und  in  allen  Vaccineblasen  in  Gestalt  von  glänzenden  Kügel 
chen,  von  eiförmigen  Zellen,  von  großen  Cysten,  Sporoblasten,  Morula 
formen  enthalten.  Die  Verimpfung  derartiger  Bouillonaufschwemmung 
von  Morulaformen  bewirkt  gegen  den  6.  Tag  bei  Kälbern  charakte- 
ristische Blasenbildung  und  erzeugt  Immunität.  In  den  echten  Pocken- 
blaseu  fand  Funk  ganz  ähnliche  Zellschmarotzer. 

DoMBRowsKi  fand  bei  der  Untersuchung  zahlreicher  Pockenfälle 
im  Pustelinhalt,  namentlich  zu  Zeiten,  wo  letzterer  weiße  und  rot^ 
Blutkörperchen  noch  nicht  in  größerer  Menge  enthielt,  eine  Eein 
kultur  von  Mikroben.  Er  beobachtete  feine  rundliche,  meist  mit  hellem 
Saum  umgebene  Punkte  in  rascher  Pendelbewegung  oder  langsamer 
progressiver  Bewegung.  Außerdem  sah  er  am  2.  Tage  größere  Gebilde 
von  undeutlicher  Form  mit  4  dunklen,  ihre  Lage  wechselnden  Körn- 
chen. Wenn  der  Pustelinhalt  eitriger  wurde,  so  ließen  sich  diese  Ge- 
bilde immer  seltener  nachweisen,  dafür  traten  aber  größere,  regelmäßig 
geformte  Kugeln  auf.  Dombrowski  ist  der  Ansicht,  daß  der  Parasit 
nicht  zu  den  Protozeen,  sondern  viel  eher  zu  den  Blastomyceten  ge- 
höre und  daß  seine  Vermehrung  ausschließlich  durch  Knospung  statt- 
finde. Auf  Agar  wurde  bei  Ausstrichen  von  Pustelinhalt  und  Blut 
ein  Wachstum  erzielt.  In  einem  Tropfen  steriler  Bouillon,  in  welche 
mittels  der  Platinnadel  eine  Spur  von  der  makroskopisch  nicht  sicht- 
baren Agarkultur  übertragen  war,  ließen  sich  mikroskopisch  (auch 
nach  Monaten)  noch  dieselben  feinen  Körper  und  Kügelchen  nach- 
weisen, wie  in  frischem  Pustel-  oder  Abszeßinhalt. 

Calmette  &  Gu^iRiN  halten  die  sehr  feineu  Körnchen,  die  sk 
bei  starker  Vergrößerung  in  der  Lymphe  gesehen  haben,  für  den 
Vaccineerregcr  und  auch  Boso  hat  äußerst  kleine  Granulationen  be- 
schrieben, „die  sich  allmählich  vergrößern  und,  nachdem  in  ihrem 
Innern  ein  Kern  aufgetreten  ist,  sich  durch  Schizogonie  teilen,  wobei 
ihr  Kern  in  feine  Granulationen  zerfällt  (Merozoiten)".  Nach  v.Prü- 
w^AZEK  (1905)  finden  sich  in  den  kleinsten  Epithelfragmentcn  mit 
Hämatoxylin  färbbare,  meist  aus  zwei,  in  ihrer  Größe  etwas  diffe- 
rierenden Körperchen  bestehende  längliche  bewegliche  Gebilde  (Lymph- 
körperchen),  die  in  ihrem  strukturlosen  Innern  sogenannte  Initial- 
körperchen  führen.  Er  konnte  dieselben  auch  in  der  mit  Vaccine  ge- 
impften Kaninchencornea  innerhalb  und  neben  den  GuARNERisclieu 
Körperchen  nachweisen.  Die  Befunde  wurden  von  Volpino  bestätigt. 
Danach  würde  der  Erreger  der  Pocken  den  sog.  Chlamydozoen  von 
V.  Prowazek  zuzurechnen  sein.  Im  Jahre  1908  konnten  v.  Pro- 
wazek &  Aragäo  bei  Verwendung  einer  neuen  Filtrationsnicthode  die 
Erreger  in  allen  untersuchten  Variolafällen  darstellen  und  zum  ieu 
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isolieren.  —  Casagkandi  beschreibt  kleinste,  im  Dunkelfeld  sichtbare 
bewegliche  Körperchen  als  Erreger  der  Variola,  die  auch  „endoplas- 
matisch" vorkommen. 

Die  von  Bonhoff  als  Pockenerreger  angesprochenen  Spirochäten 
(Spirochaeta  vaccinae)  wurden  von  SIipfle,  Carini,  MiIhlens  und 
Hartmann  für  Kunstprodukte  erklärt.  Neuerdings  hat  nun  Paschen 
außerordentlich  kleine,  mikrokokkenähnliche  Gebilde  als  den  Infek- 
tionserreger angesprochen.  C.  Franken  hat  eine  Nachprüfung  der 
Befunde  Paschens  vorgenommen  und  bei  11  Pockenfällen  gefunden, 
daß  sich  in  der  Tat  regelmäßig  derartige  kleinste  Elemente  in  den 
Pockenausstrichen  nachweisen  ließen,  die  auch  in  den  Veränderungen 
auf  der  Cornea  von  Kaninchen,  die  mit  Pockenmaterial  infiziert 
waren,  aufgefunden  werden  konnten.  In  dem  Blute  der  Tiere  waren 
diese  Gebilde  nie  anzutreffen.  Es  ist  selbstverständlich,  daß  noch  viele 
Untersuchungen  folgen  müssen,  bevor  man  über  die  ursächliche  Be- 
deutung dieser  Formen  ins  klare  kommt. 

In  welcher  Beziehung  nun  die  Befunde  der  letzteren  Autoren 
zu  denen  von  van  der  Löff,  L.  Pfeiffer  und  Guarnieri  stehen,  läßt 
sich  zurzeit  nicht  sagen. 

Aus  allem  geht  hervor,  daß  die  Frage  betreffs  der 
Aetiologie  der  Pocken  bis  jetzt  keineswegs  geklärt  ist, 
und  daß  der  sichere  Nachweis  spezifischer  Erreger  noch 
nicht  gelungen  ist. 

Im  übrigen  verweisen  wir  bezüglich  der  ausführlichen  Dar- 
stellung der  ,, Einschlußkörperchen"  bei  Vaccine  auf  das  Kapitel 
„Pocken"  von  Carriere  &  Tomarkin  im  gleichen  Band  dieses  Hand- 
buches. 
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Rinderpest. 

Metschnikoff  &  Gamaleia  fanden  in  den  Geschwüren  des  Lab- 
magens pestkranker  Rinder  regelmäßig  Stäbchen,  die  im  Blut  nicht 
konstant  nachweisbar  waren,  und  die  bei  Meerschweinchen  und  Kälbern 
rinderpestähnliche  Erscheinungen  hervorriefen.  Simpson  fand  in  der 
Galle  einen  Bacillus,  den  er  als  den  Erreger  der  Rinderpest  ansah. 
R.  Koch  sah  diesen  Bacillus  ebenfalls,  hielt  ihn  aber  ebensowenig  für 
spezifisch,  wie  die  von  Edington  beschriebenen  Mikroorganismen. 
Später  glaubten  Nencki,  Sieber  und  Wyznikiewicz  die  Rinderpest 
Parasiten  entdeckt  zu  haben  in  runden  scheibenförmigen  blaßglänzenden 
Gebilden  von  1 — 3  Durchmesser,  welche  sich  frei  und  in  Zellen  ein- 
geschlossen im  Blute  und  in  den  inneren  Organen  fanden  und  unbe- 
weglich oder  in  ständiger  Molekularbewegung  waren.  Kolle  &Tuenek 
konnten  sich  durch  ihre  Untersuchungen  von  der  Spezifizität  derartiger 
Gebilde  nicht  überzeugen,  auch  Garlitschkow  hält  dieselben  nichi 
für  die  Erreger  der  Rinderpest.  Die  Befunde  von  Blin  &  Carougeai. 
nach  denen  die  Krankheit  durch  einen  kernlosen,  anscheinend  zum 
Genus  Pasteurella  gehörigen  Coccobacillus  verursacht  wird,  sind  ebenso 
unglaubwürdig,  wie  die  früheren  Angaben  Sacharows,  der  in  seinem 
Bacillus  pestis  bovinae  das  spezifische  Rinderpestvirus  sah. 

Nocard  &  Tartakowsky  konnten  nachweisen,  daß  die  reinen 
Gewebssäfte  der  kranken  Tiere  keine  mikroskopisch  sichtbaren  und 
mittels  der  gebräuchlichen  Verfahren  züchtbaren  Mikroorganismen 
enthielten.  Ihnen  folgten  die  Untersuchungen  von  Nicolle  &  Adil- 
Bey,  die  feststellten,  daß  die  dürch  das  Berkefeld-  oder  Chamberland 
Filter  erhaltenen  Filtrate  der  mit  Wasser  verdünnten  Gehirnemulsion, 
die  Filtrate  von  Darmkot,  Cerebrospinalflüssigkeit  oder  Peritoneal 
exsudat  noch  infektiös  waren.  Danach  muß  anscheinend  der  Erregci 
der  Rinderpest  zu  den  ultramikroskopischen  Mikroorganismen  gehören. 
Andere  Autoren  dagegen  konnten  einen  Durchgang  des  lufektion^^ 
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Stoffes  durch  bakteriendichte  Filter  nicht  feststellen.  So  fanden  B. 
IvoLLE  &  Turner  die  Filtrate  von  infektiösem  Blut,  das  Berkefcld- 
filter  passiert  hatte,  unwirksam. 

In  allen  Gewebssäften  soll  nach  Raupach  der  Ansteckungsstoff 
während  des  ganzen  Verlaufes  der  Krankheit  enthalten  sein.  Schon 
0.001  com  Blut,  das  auf  der  Höhe  der  Krankheit  entnommen  ist,  genügt 
bei  einem  erwachsenen  Rinde  zur  Hervorrufung  der  Krankheit.  Auch 
in  den  verschiedenen  Sekreten  (Speichel,  Nasenfluß,  Harn,  .Darmkot, 
Galle,  Tnänen,  Scheidenausfluß,  Schweiß)  ist  der  Ansteckungsstoff 
nachweisbar.  Durch  subkutane  Injektion  oder  Verfütterung  derartiger 
Stoffe  gelingt  die  Infektion  leicht,  dagegen  nur  ausnahmsweise  bei 
intravenöser  Einführung  (Kolle). 

Das  Virus  wird  im  Körper  von  Schafen  und  Ziegen  abgeschwächt 
(Koch,  Galambos).  Das  Gift  läßt  sich  auf  Büffel,  Schaf,  Ziege,  Kamel 
(Galambos,  "Woronzow  &  Eckert,  Tartakowsky)  durch  subkutane 
Injektion  übertragen.  Die  Frage,  ob  auch  Schweine  für  das  Rinder- 
pestkontagium  empfänglich  sind,  ist  noch  nicht  klargestellt  (Carre, 
Fraimbault,  Penning,  Theiler). 

Nach  den  Untersuchungen  von  Semmer  halten  sich  Blut,  sowie 
Milzgewebe  und  andere  infektiöse  Flüssigkeiten  von  rinderpestkranken 
oder  an  Rinderpest  verendeten  Tieren  mehrere  Monate  virulent.  Da- 
gegen verliert  Blut,  das  mit  destilliertem  Wasser  gemischt  ist,  seine 
Virulenz  in  4 — 5  Tagen  (Nencki)  ;  nach  Edington  wird  es,  mit 
Glyzerin  vermengt,  in  8  Tagen  avirulent.  Temperaturen  von  58 — 60  ^ 
vernichten  das  Virus  sofort,  Temperaturen  von  20 — 25°  dagegen  erst 
nach  längerer  Einwirkung.  Blut  wird  bei  einer  Temperatur  von  37° 
in  2—3  Tagen  unwirksam  (Theiler),  Fäulnis  vernichtet  schon  in 
einigen  Tagen  das  Virus  (Kolle).  2-proz.  Karbolsäure,  Sublimat 
1:1000,  1-proz.  Kalkmilch  wirken  ebenfalls  abtötend;  dagegen  läßt 
eine  ^/g-proz.  Karbolsäure  das  Gift  unbeeinflußt  (Kolle). 

Nach  allem  Gesagten  ist  der  Erreger  der  Rinderpest 
noch  unbekannt,  da  die  oben  als  ätiologisches  Moment  be- 
schriebenen Mikroorganismen  einer  wissenschaftlichen 
Kritik  nicht  standhalten.  Wegen  der  Immunisierungsmethoden 
gegen  Rinderpest  siehe  in  Bd.  VIII  dieses  Handbuches  das  ent- 
sprechende Kapitel  von  G.  Sobernheim. 
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Beri-Beri. 

Die  Annahme,  daß  die  tropische  Beri-Beri  durch  ein  infektiös^ 
Agens  hervorgerufen  wird,  ist  nach  den  epidemiologischen  ErfaJi 
rungen,  wie  schon  erwähnt,  gerechtfertigt  und  schließt  die  Bedeutuii- 
unzweckmäßiger  und  einseitiger  Ernährung  für  das  Zustandekomm( 
der  Krankheit  ebensowenig  aus,  wie  die  Annahme,  daß  es  neben  der 
echten  infektiösen  Beri-Beri  noch  eine  dieser  sehr  ähnlich' 
Krankheitsform  mit  einer  infolge  toxischer  Noxe  au. 
Ernährungsstörungen  beruhenden  Aetiologie  gibt. 

Nach  der  neuesten  Arbeit  von  J.  Tsuzuki  ist  die  Beri-Beri-Krank- 
heit  bei  allen  vorwiegend  von  Beis  lebenden  Nationen  eine  häufii^^ 
Krankheit.  Seine  experimentellen  Forschungen  bei  Tieren  ergabei. 
daß  durch  ausschließliche  Fütterung  mit  poliertem  Keis  eine 
Beri-Beri  ähnliche  Krankheit  hervorgerufen  werden  konnte.  Beim 
Polieren  wird  nämlich  das  dem  Reis  anhaftende  Silberhäutchen  ent- 
fernt, in  dem  nach  Tsuzuki  die  gegen  Beri-Beri  wirksame  Substanz 
enthalten  ist.  In  der  Tat  wurde  nachgewiesen,  daß  bei  Fütterung  mit 
gedämpftem  Reis  fast  keine  Erkrankung  an  Beri-Beri  vorkommt.  Bei 
diesem  Verfahren  wird  der  Reis  erst  einige  Tage  lang  in  Wasser 
eingeweicht,  dann  getrocknet  und  die  äußere  Haut  nur  so  weit  ent- 
fernt, daß  das  Silberhäutchen  noch  am  Reiskorn  haften  bleibt.  Unter 
den  gleichen  Symptomen  wie  der  Mensch  erkrankten  nach  FütteruiK 
mit  poliertem  Reis  Affen^  Hunde,  Katzen,  Kaninchen,  Meerschwein 
chen  und  Mäuse.  Auch  die  Art  und  Weise,  in  der  die  Infektion 
zustande  kommt,  ist  noch  ungeklärt.  Während  einige  Autoren  an- 
nehmen, daß  das  Virus  vom  Magendarmkanal  aus  wirke,  kommi 
Gtlognek  auf  Grund  seiner  Beobaditungen  nämlich,  daß  in  der  bei 
weitem  größten  Mehrzahl  der  Fälle  die  Kranklieit  mit  einem  Oedem 
der  Unterschenkel  (prätibiales  Oedem)  beginne,  zu  der  Ansicht,  daß 
kleine  Verletzungen  der  Haut  der  Füße  die  Eintrittspforte  der  Erreger 
bilden.  Alle  Bemühungen,  den  spezifischen  Krankheitserreger  zu  ent- 
decken, sind  bisher  ergebnislos  geblieben.  Pekelharing  und  "^^  ixk- 
LER  fanden  in  Ausstrichpräparaten  von  Blut  des  Kranken  sowohl  al^ 
auch  in  den  angelegten  Kulturen  verschiedene  Formen  von  Bakterien, 
unter  denen  jedoch  eine  bestimmte  Kokkenart  stets  überwog.  Gola- 
NOUE  züchtete  aus  der  Nervenemulsion  Beri-Berikranker  einen  BiP'" 
coccus,  der  für  Kaninchen,  Mäuse,  Meerschweinchen,  Tauben.  Hühiui 
und  Affen  pathogen  ist.  Dieser  Diplococcus  verhält  sich  gramnegatn. 
färbt  sich  gut  mit  allen  Anilinfarben  und  wächst  auf  allen  Nährböden 
leicht.  GoLANouE  hält  ihn  für  identisch  mit  dem  Kakke-Diplococc'b 
von  Ogata  &  KoKUBo.  Tsuzuki  konnte  aus  dem  Urin  und  deni 
Beri-Berikranker  ebenfalls  einen  Diplococcus  züchten,  der  vom  Serum 
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Kraukcr  bis  zur  Verdünnung  1 :  50  agglutiniert  wurde.  Noc  hält  eine 
In'kylostomumart,  Necator  americanus  für  den  Erreger  der  Beri- 
]3eri.  Eijckman  sali  in  verhältnismäßig  nur  wenigen  der  von  ihm 
untersuchten  Fälle  Bacillen,  die  er  nicht  sicher  als  Erreger  an- 
sprach. Zahlreicher  waren  die  Befunde  malariaähnlicher  Parasiten 
im  Blut  und  im  Milzsaft,  denen  eine  ätiologische  Bedeutung  bei- 
ireleo-t  wurde.  Voorthuis  fand  bei  der  Untersuchung  von  60  Beri- 
Berifällen  regelmäßig  Blutparasiten,  die  nur  ausnahmsweise  inner- 
halb der  roten  Blutkörperchen  lagen  und  auch  in  ganz  fieberfreien 
Intervallen  der  Krankheit  im  Blute  kreisten.  Fajardo  beschreibt  ein 
Haemosporidium,  das  in  86  Proz.  seiner  Fälle  nachweisbar  war  und 
mit  dem  Erreger  des  Texasfiebers  eine  gewisse  Aehnlichkeit  haben 
soll.  Es  bildet  Pigment,  wird  innerhalb  und  außerhalb  der  Erythro- 
cyten  angetroffen  und  zeigt  häufig  amöboide  Formen. 

Alle  diese  Befunde  sind  bisher  in  größerem  Umfange 
Qicht  bestätigt  worden.  Wir  müssen  daher  auch  die  Frage 
nach  der  ätiologischen  Bedeutung  bestimmter  Mikro- 
organismen bei  der  als  Infektionskrankheit  aufgefaßten 
Form  der  Beri-Beri  vorläufig  noch  offen  lassen. 
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Schlafkrankheit. 

Ueber  die  Aetiologie  der  Schlafkrankheit  der  Neger,  welche 
sich  vom  Kongo  ausgebreitet  hat,  sind  die  verschiedensten  Hypo- 
thesen aufgestellt  worden.  Von  einer  großen  Zahl  älterer  Autoren, 
denen  sich  Ziemann  zugesellt,  wird  der  Genuß  verdorbener  Nahrungs- 
mittel oder  eine  chronische  Intoxikation  durch  verschiedene  Genuß - 
jjiittel  als  Ursache  dieser  eigenartigen  Krankheit  angesehen.  Nach 
Mansons  Theorie,  die  wohl  für  widerlegt  gelten  kann,  sollte  Filaria 
perstans  durch  ihr  lokalisiertes  Auftreten  in  den  Hirngefäßen  die 
Krankheitsursache  sein  ;  le  Dautec  beschuldigt  Anguillula  intestinalis, 
i^ERousoN  Ankylostomum  duodenale  der  ursächlichen  Bedeutung. 
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Bakterielle  Erreger  sind  verschiedentlich  angenommen  worden 
Hierher  gehören  die  Befunde  von  Cagigal  &  Lepierrk,  die  1897  aus« 
dem  Blut  eines  Schlafkranken  einen  Bacillus  isoliert  und  bei  Versuchs-» 
tieren  angeblich  die  gleichen  klinischen  Erscheinungen  hervorgerufeni- 
haben.  Marciioux  brachte  den  FRÄNKELschen  Diplococcus  in  ursäch- 
lichen Zusammenhang  mit  der  in  Rede  stehenden  Krankheit.  Brodeni 
sieht  als  Erreger  einen  schlanken,  sporenbildcnden  und  wenig  bewo- 
liehen  Bacillus  an,  den  er  im  Blute  aller  seiner  Fälle  gefunden  hab. 
will.  Eine  portugiesische  Kommission  (Bettencourt\  die  zumStudiun 
der  Schlafkrankheit  ausgesandt  worden  war,  beschrieb  schon  nach  ihr- 
ersten  Untersuchungen  in  Loanda  und  auf  der  Prinzeninsel  diese!  ■ 
als  eine  Meningoencephalitis,  die  durch  einen  Diplo-Streptococci, 
(„Hypnococcus")  bedingt  sei,  der  sich  fast  konstant  im  Blut  und  in 
der  Cerebrospinalflüssigkeit  der  Kranken  nachweisen  lasse.  Auch 
in  den  Schnittpräparaten  des  Gehirns,  und  zwar  in  den  kleinzelli: 
infiltrierten  Wandungen    der   kleinsten  Gehirnarterien   wurden  d 
Diplo-Streptokokken  gefunden.  Wenn  die  Streptokokken  auch  nicht  a 
die  eigentlichen  Erreger  der  Krankheit  zu  betrachten  sind,  so  spielcjj 
sie  beim  Zustandekommen  der  Meningitis  und  der  Sym- 
ptome der  Schlafkrankheit  doch  zweifellos  als  Mischinfektions- 
erreger eine  erhebliche  Rolle. 

Die  oben  erwähnten  Theorien  sind  widerlegt  worden  und  auch 
die  bakteriellen  Befunde  können,  weil  sie  zu  inkonstant  sind  und 
von  anderen  Untersuchern  nicht  bestätigt  werden  konnten,  nicht  als 
beweiskräftig  angesehen  werden. 

Das  Studium  der  Schlafkrankheit  ist  in  ein  neues  Stadium  gf 
treten,  nachdem  Castellani  in  der  Cerebrospinalflüssigkeit  bei  u 
von  34  Fällen  der  Schlafkrankheit  in  Uganda  und  in  einigen  Fällen 
auch  im  Blute  Trypanosomen  gefunden  und  Bruce  die  Bedeutun 
dieser  Protozoenart  für  die  Pathologie  dieser  Krankheit  erkani 
hatten.  Dieses  Trypanosoma  wird  auch  als  Trypanosoma  gambien- 
bezeichnet,  weil  es  zuerst  in  Gambia  gefunden  wurde. 

Als  charakteristische  Merkmale  dieses  Trypanosoma  werden  an- 
gegeben :  der  häufig  sehr  nach  dem  hinteren  Ende  gelegene  Mikm 
nucleus,  die  verhältnismäßig  große  Vakuole  und  eine  Geißel,  welch 
gewöhnlich  diejenige  der  anderen  Arten  an  Länge  übertrifft. 

Castellanis  Befunde  sind  von  Christy,  Bruce,  Nabarro  und  Greig 
bestätigt  worden.  Zur  genaueren  Erforschung  der  Seuche  wurden 
von  verschiedenen  interessierten  Staaten  besondere  Expeditionen  nach 
den  Gebieten,  in  denen  die  Krankheit  jetzt  herrscht,  entsandt,  so 
von  der  portugiesischen  Regierung,  von  der  Royal  Society  in  London 
und  auch  vom  Deutschen  Reiche.  Die  Ergebnisse  ihrer  For- 
schungen haben  unzweifelhaft  erwiesen,  daß  die  Schlaf- 
krankheit eine  Trypanose  des  Menschen  ist.  Damit  sind 
alle  früheren  Vermutungen  über  die  Aetiologie  der  inter- 
essanten Krankheit  hinfällig  geworden. 
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Syphilis. 

Obwohl  der  Erreger  der  Syphilis  heute  bekannt  und  als 
solcher  allgemein  anerkannt  worden  ist,  fehlt  es  nicht  an 
Gegnern,  die  sich  dieser  Auffassung  nicht  anschließen  wollen.  Aus 
diesem  Grunde  geben  wir  hier  noch  eine  kurze  kritische  Uebersicht 
über  die  von  verschiedenen  Seiten  erhobenen  Befunde  und  gefaßten 
Anschauungen  über  den  Syphiliserreger.  Es  sind  zahlreiche  Mikro- 
organismen beschrieben  worden,  denen  seitens  ihrer  Entdecker  eine 
ursächliche  Bedeutung  beigemessen  wurde,  aber  keiner  von  ihnen  hat 
bisher  einer  sachlichen  Kritik  standgehalten.  Was  die  bakteriellen  Be- 
funde anbetrifft,  so  handelt  es  sich  hier  zweifellos  um  akzidentelle  Be- 
obachtungen, die  mit  der  Aetiologie  der  Lues  nichts  zu  tun  haben.  Am 
bekanntesten  ist  der  LusTGARTENSche  Syphilisbacillus  geworden,  ein 
kleines  Stäbchen,  das  sich  wie  der  Tuberkelbacillus  färbt.  Es  ist  wohl 
heute  kein  Zweifel,  daß  diese  säurefesten  Stäbchen  Smegmabacillen 
waren.  Von  den  mehrfach  beschriebenen  protozoenähnlichen  Ge- 
bilden ist  noch  nicht  der  Beweis  erbracht,  daß  es  sich  überhaupt  um 
Parasiten  handelt.  Die  Angaben  von  v.  Nissen,  der  ziemlich  große 
Bacillen  als  Erreger  der  Lues  beschrieben  hat,  sind  nicht  ernst  zu 
nehmen.  Kokken  fand  Levi  im  Blut  Syphilitischer  sowie  in  Schnit- 
ten von  Sklerosen,  Papeln  und  Gummen.  Bacillen  sind  mehrfach  be- 
schrieben worden,  so  von  Lisle  &  Julien  und  von  Joseph  &  Pior- 
KowsKi.  Erstere  Autoren  sahen  ziemlich  konstant  im  Blute  von 
Luetikern  während  des  floriden  Stadiums  ein  sehr  polymorphes  be- 
wegliches Stäbchen,  dessen  Kultur  angeblich  vom  Serum  Syphili- 
tischer agglutiniert  wurde.  Der  Syphilisbacillus  Josephs  &  Pior- 
KowsKis  ist  ein  diphtherieähnliches  Stäbchen  mit  einem  oder  zwei 
keulenförmigen  Enden,  gramnegativ,  nicht  säurefest,  enthält  Babes- 
™^Tsche  Körperchen  und  ist  namentlich  auf  Placentargewebe  gut 
Züchtbar.  Von  Blutserum  Syphilitischer  soll  er  in  einer  Verdünnung 
on  l:.3o  agglutiniert  werden,  doch  zeigt  er  schon  im  hängenden 
J^^ropten  „Autoagglutination"  (?).  Besonders  charakteristisch  soll  seine 
staketenartige  Lagerung  sein,  sowie  der  rasche  Zerfall  der  BacilleJi 
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zu  Kokken.   Gefunden  wurde  dieser  Mikroorganismus  zunächst  bet . 
Spermauntersuchungen,  später  wurde  er  auch  im  Geschwürsaft  vor* 
harten  Schankern,  in  Papeln  und  syphilitischen  Leistendrüsen 
funden,  nicht  aber  in  den  pathologischen  Produkten  der  später^ 
Stadien,  auch  nicht  bei  Ulcus  molle.    Die  letzterwähnten  Befuii' 
stehen  sowohl  hinsichtlich  der  Technik,  als  auch  der  daraus  gezojjenei 
Schlußfolgerungen  auf  äußerst  schwachen  Füßen.    Es  handelt  sirl 
hier,  wie  auch  Pfeiffer  nachwies,  höchstwahrscheinlich  um  hariii 
lose  Pseudodiphtheriebacillen,  wie  sie  in  der  Urethra  sehr  häuli 
gefunden  werden  oder  Bakterien  aus  der  Xerosegruppe.  —  Wem 
ein  Bacillus  die  Ursache  der  Syphilis  wäre,  so  müßte  man  ihn,  vo; 
ausgesetzt,  daß  er  nicht  unter  der  Grenze  des  Sichtbaren  liegt,  1. 
Blute  und  den  lokalen  Krankheitsherden  konstant  und  in  großei 
Menge  finden.  ^ 

Protoplasmatische  Gebilde  sind  als  Syphiliserreger  angesprocheD  r 
worden  von  Doehle,  Winkler^  Kusnitzky,  Losdorfer  und  von 
Schüller.    Die  von  Winkler  und  Kusnitzky  beschriebenen  ana-  i : 
logen  Gebilde  fand  auch  Loeb,  doch  hält  er  sie,  da  sie  auch  bei  | 
Ulcus  molle,   Blennorrhoe  usw.  gefunden  werden,  nicht  für  spezi- 
fische Erreger,  sondern  zum  Teil  für  Kunstprodukte,  zum  Teil  für 
freie  Kerne. 

Siegel  fand  im  Blute  und  im  Organsaft  der  erkrankten  Gewel 
bei  syphilitischen  Menschen  und  Affen  V2~"l  ^  große,  zuweilen  aucii 
kleinere,  meist  birnförmig  gestaltete,  mit  Geißeln  versehene  Ge- 
bilde, die  er  als  Protozoen  ansah  und  als  „Cytorrhyctes  luis"  be- 
zeichnete. Aber  auch  diese  Befunde  konnten  nicht  bestätigt  werden. 
Es  handelt  sich  hier,  wie  H  artmann  &  Mühlens  zeigten,  um  nicht - 
spezifische  Elemente,  die  auch  in  normalen  menschlichen  und  tierischen  j 
Geweben  und  Flüssigkeiten  vorkommen.  |j 

Im  Jahre  1905  entdeckte  Schaudinn  im  Gewebssaft  einer  syphi- 
litischen Papel  eine  außerordentlich  zarte  Spirochäte,  die  er  wegen 
ihrer  schlechten  Färbbarkeit  mit  Anilinfarben  „Spirochaeta  pallida  ' 
nannte.    Nach  Metschnikoffs  Angaben  haben  Bürdet  &  Gengoi 
diese  Spirochä.te  bereits  vor  Schaudinn  gesehen,  aber  für  etwa- 
Zufälliges  gehalten  und  nicht  weiter  verfolgt.   In  gemeinsamer  Ar- 
beit mit  E.  Hoffmann  hat  Schaudinn  dann  das  Vorkommen  der 
Spirochaeta  pallida  auch  in  anderen  syphilitischen  Produkten  ein- 
gehend studiert  und  sie  auch  in  Primäraffekten,  syphilitischen  Leisten 
drüsen  usw.  gefunden.    In  der  verhältnismäßig  kurzen  Zeil 
seit  Bekanntwerden  der  ScHAUDiNNSchen  Entdeckung  isi 
die  Nachprüfung    und   der  weitere  Ausbau   des  Spiri 
chätennach weises  Gegenstand  äußerst  zahlr eicherUntei 
suchungen  gewesen  und  man  kann  sagen,  daß  wir  heute 
wenn  auch  gewisse  Fragen  noch  der  endgültigen  Lösun 
harren,  zu  Zweifeln  an  der  ätiologischen  Bedeutung  di 
ScHAUDiNNSchen  Mikroorganismus  nicht  mehr  berechtig 
sind. 

Wir  verweisen  auf  das  Kapitel  „Spirochaeta  pallida"  von  SoBER.^ 
heim  (Spirochätenkrankheiten,  Bd.  7).  \ 

Nach  den  Untersuchungen  von  Klingmüller,  Baermann  u- 
bleiben  Filtrate  von  Aufschwemmungen  syphilitischer  Gewebe  im 
Tierversuch  unwirksam.    Dies  steht  in  Uebereinstimmung  mit  doi 
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Tatsache,  daß  die  Spirochaeta  pallida  bakteriendichte  Tonfilter  nicht 
zu  passieren  vermag. 
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Typhus  exanthematicus. 

Auch  für  den  Flecktyphus  sind  mehrfach  bakterielle  Erreger  be- 
schrieben worden.  Hlawa  fand  unter  49  Fällen  dieser  Krankheit 
^Omal  einen  Streptobacillus  von  bald  Stäbchen-,  bald  spindelförmiger 
Gestalt,  dessen  Eeinkulturen  bei  jungen  Schweinen  außer  Abmage- 
rung und  Fieber  einmal  rote  Flockung  der  Haut  hervorriefen.  Dubieff 
«  Brauhl  isolierten  bei  9  Flecktyphusfällen  einen  zarten  „Diplococcus 

Handbuch  der  pathogenen  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VIII.  32 
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exanthematiciis",  dem  der  später  von  Balfour  &  Porter  bei  zahl 
reichen  Fällen  derselben  Krankheit,  außerdem  aber  auch  bei  40  unter 
46  Fällen  von  Abdominaltyphus  gefundene  Diplococcus  sehr  ährilirli 
war.   Einen  anderen  Erreger  beschreibt  Lewaschew,  dessen  Befundi 
von  Beniasch,  der  118  Fälle  untersuchte,  bestätigt  wurden.  | 

In    jüngerer    Zeit    fand   Rabinowitsch    bei  mikroskopischent|i 
Untersuchungen  an   118  frischen  Leichen  von  Flecktyphuskrank 
in  den  verschiedenen  Organen  regelmäßig  kurze,  etwas  plumpe  Stäi 
chen,  mit  abgerundeten  Enden,  die  meist  paarweise  gelagert  war*-' 
und  die  sowohl  mit  Hilfe  der  Siiberimprägnation  als  auch  mit  d. 
GRAMSchen  Färbung  nachgewiesen  werden  konnten.   Auch  im  Blui 
von  58  Kranken  fand  Eabinowitsch  die  gleichen  Stäbchen.  !■ 
7  Fällen  gelang  es  ihm,  das  Stäbchen  aus  'dem  Krankenserum  : 
Reinkultur  zu  erhalten,  wobei  bei  fortschreitender  Züchtung  ai 
künstlichen  Nälirböden  die  anfänglich  hohe  Agglutinabilität  ziemli' 
schnell  abnahm.  Mit  wässerigen  Extrakten  aus  solchen  Kulturen,  d. 
nicht  jünger  als  einen  Monat  und  nicht  älter  als  zwei  Monate  sein 
durften,  erhielt  er  in  der  überwiegenden  Mehrzahl  der  Fälle  eine  voll- 
ständige Komplementbindung  mit  denjenigen  Krankenseris,  die  nicht 
vor  dem  6.  Tage  der  Apyrexie  gewonnen  waren.   Sowohl  das  Blut 
von  Flecktyphuskranken,  das  während  des  Krankheitsanfalles  eni 
nommen  wurde,  als  auch  die  Reinkultur  der  Stäbchen  erwiesen  sich 
für  eine  Reihe  von  Tieren  (Maus,  Ratte,  Meerschweinchen,  Kaninchen  i 
speziell  für  jüngere,  als  pathogen.   Die  Tiere  gingen  unter  ausge 
sprochener  Abmagerung  ein. 

Auch  Predtetschenskij  fand  im  Blute  von  Flecktyphuskrauken 
einen  gramnegativen,  vielfach  Polfärbung  aufweisenden  Bacillus  mit 
abgerundeten  Ecken  und  mit  einer  helleren  Zone  in  der  Mitte.  Gela- 
tine wird  von  ihm  verflüssigt,  auf  Agar  und  Kartoffel  bildet  er  eii: 
dicke  Schicht  und  auf  Conradi-Drigalski-Nährboden  wächst  er  zuer.- 
in  Form  blauer  Kolonien,  die  später  einen  rötlichen  Ton  annehmen. 
In  Fällen  mit  typischem  Verlauf,  mit  ausgesprochenem  Exanthem  und 
hohem  Fieber  waren  die  positiven  Resultate  der  bakteriologischen 
Blutuntersuchungen  besonders  häufig,  und  zwar  bei  Blutentnahme  am 
5.-8.  Krankheitstage.    Die  Reinkultur  des  Stäbchens  gelang  durch 
Verimpfung  von  5  ccm  Blut  auf  20—25  ccm  Bouillon.   Auch  im 
Sputum  und  Harn  soll  der  Bacillus  nachweisbar  sein.  Agglutination? 
versuche  mit  dem  Serum  von  Flecktyphuskranken  ergaben  Weru 
von  1:10  bis  1:40.   Durch  den  Nachweis  des  Bazillus  im  Sputum 
und  Harn  glaubt  Predtetschenskij  auch  auf  andere  Infektion? 
möglichkeiten  als  auf  die  durch  den  Biß  von  infizierten  Insekten 
(s.  u.)  schließen  zu  dürfen. 

Zu  entgegengesetzten  Resultaten  gelangte  Lewin,  der  bei  Nach- 
prüfung der  obigen  Befunde  keine  Stäbchen,  sondern  einen  Coccu> 
fand,  ohne  ihm  eine  ätiologische  Bedeutung  für  den  Flecktyphus 
zuzuerkennen.  Horiuchi  isolierte  beim  Mandschurischen  Flecktyphus 
aus  dem  Stuhl  und  in  einigen  Fällen  aus  dem  Harn  der  Kranken  em 
Stäbchen,  das  vom  entsprechenden  Krankenserum  agglutiniert  wurdi 

Ueber  ähnliche  Befunde  wie  bei  Predtetschenskij  berichU 
Fürth.    Er  fand  in  38  Proz.  der  ^in  Tsingtau  beobachteten  FäU^ 
einen  Diplobacillus,  der  in  biologischer  Hinsicht  viel  Aeimlichkcii' 
mit  dem  Streptococcus  pyogenes  aufwies.    Die  Reinkulturen  seinem 
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piplobacillus  wiesep  nur  geringe  Pathogenität  auf  gegenüber  Affen, 
Kaninchen  und  Ratten,  und  verloren  diese  ganz  bei  längerer  Fort- 
züchtung auf  künstlichen  Medien.  Ueber  die  ätiologische  Rolle  des 
von  ihnf  beschriebenen  Diplobacillus  spricht  sich  Fürth  nur  vorsichtig 

3.  US«  ^ 

*  Klodnitzkij  konnte  aus  "Wanzen,  die  in  der  Flecktyphusab- 
teilung gefangen  wurden,  einen  beweglichen,  nicht  sporenhaltigen 
Bacillus  züchten,  den  Bacillus  violentus  parvus,  der  von  dem  Serum 
Flecktyphuskranker  in  einer  Reihe  von  Fällen  recht  hoch  aggluti- 
niert  wurde.  In  einem  Falle  gelang  ihm  die  Reinzüchtung  aus 
dem  Blute  eines  Flecktyphuskranken.  Der  Bacillus  ließ  sich  oft  auf 
aewöhnlichen  Nährböden  züchten  und  war  pathogen  für  weiße  Mäuse, 
Meerschweinchen  und  Kaninchen.  Die  Frage  über  die  ätiologische 
Rolle  des  von  ihm  gefundenen  Bacillus  für  den  Flecktyphus  läßt 
Klodnitzkij  offen. 

Nach  RiCKETTs,  dessen  Untersuchungen  an  'dem  mexikanischen 
Flecktyphus  (tabardillo)  durchgeführt  sind,  dieser  dem  Typhus  exan- 
thematicus  sehr  nahestehenden  Erkrankung,  ist  der  Erreger  ein  kleines 
unbewegliches,  ovales  bis  biskuitförmiges  Stäbchen,  mit  ausgesproche- 
ner Polfärbung,  das  vom  7. — 12.  Krankheitstage  im  Blute  der  Fleck- 
typhuskranken nachgewiesen  werden  kann.  Dasselbe  Stäbchen  kann 
in  großen  Mengen  im  Magendarmkanal  oder  in  den  verschiedenen 
Organen  von  Läusen  (Pediculus  vestimenti)  gefunden  werden,  die 
an  flecktyphuskranken  Menschen  oder  Affen  gesaugt  hatten.  Eine 
Kultivierung  des  Stäbchens  ist  nicht  gelungen. 

Auch  Protozoen  sind  wiederholt  als  Erreger  des  Flecktyphus 
angesprochen  worden,  beispielsweise  von  Thoinot  &  Calmette  und 
im  Jahre  1903  von  Gotschlich.  Letzterer  Autor  will  einen  dem 
Pyrosoma  bigeminum  ähnlichen  intrakorpuskulären  Parasiten,  den  er 
bei  6  Fällen  in  Aegypten  gefunden  hat,  als  Ursache  der  Krankheit 
betrachtet  wissen.  Kireef,  der  bei  25  Flecktyphuskranken  eine  all- 
seitige Blutuntersuchung  durchgeführt,  kam  stets  zu  negativen  Re- 
sultaten und  konnte  in  keinem  einzigen  Falle  die  GoTscHLicHSchen 
Befunde  bestätigen.  Es  muß  auf  jeden  Fall  noch  an  einem  großen 
Krank enmaterial  und  auch  in  anderen  Ländern  festgestellt  werden, 
ob  der  von  Gotschlich  gesehene  Parasit  ein  konstantes  Vorkommnis 
nur  bei  dieser  Krankheit  ist  oder  ein  zufälliger  Befund. 

Die  Möglichkeit,  den  Flecktyphus  experimentell  auf  Tiere  zu 
übertragen,  ist  zurzeit  durch  eine  Reihe  von  Arbeiten  sichergestellt. 
Durch  Verimpfen  von  Blut,  das  am  Tage  des  Exanthemausbruches 
s'on  Flecktyphuskranken  gewonnen  wurde,  konnte  zuerst  Nicolle 
lie  Krankheit  auf  einen  Schimpansen  übertragen,  der  nach  25-tägiger 
Inkubation  mit  den  für  den  Flecktyphus  charakteristischen  Sym- 
ptomen erkrankte.  Durch  Weiterimpfung  des  Blutes  vom  erkrankten 
Schimpansen  auf  Macacus  sinicus  konnte  die  Krankheit  auch  auf 
liese  Affenart  übertragen  werden.  Infektionsversuche  an  Macacus 
jnicus  direkt  mit  Menschenblut  verliefen  zunächst  negativ.  Nach 
l^en  Untersuchungen  von  Wilder  sind  verschiedene  Affenarten  für 
Mecktyphus  empfänglich,  wenn  das  zu  verimpfende  Blut  nicht  später 
i^s  am  10.  Krankheitstage  entnommen  wird.  Die  Krankheit,  die 
»eim  Macacus  ganz  typisch  verlaufen  soll,  hinterläßt  nach  einmaligem 
I  wf^^^  eine  vollkommene  Immunität.  Ebenso  gelang  es  Dreyer 
lurch  Ueberimpfen  von  kleinen  Blutmengen  (V4— V2  ccm)  von  Fleck- 
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typhuskranken  auf  Cercopitheken  nach  8 — 15-tägiger  Inkubation  di< 
Krankheit  zu  übertragen.  Nicolle,  Conseil  &  Conok  fanden  daß  aurl 
M  eersch weinchen  für  das  Virus  des  Flecktyphus  empfänglich  siiuj 
obwohl  das  dabei  entstehende  Krankheitsbild  ein  wenig  vollständig!- 
ist  und  nur  durch  einen  mehrtägigen  Temperaturanstieg  charakteri 
siert  ist.    Es  gelang  ihnen,  die  Krankheit  von  infizierten  AIe( 
schweinchen  auf  Affen  zu  übertragen  und  von  diesen  wieder  zurü 
auf  Meerschweinchen,  wodurch  die  Identität  des  Krankheitsbild, 
beim  Meerschweinchen  mit  dem  Flecktyphus  nach  Meinung  der  Aui(, 
ren  als  sichergestellt  zu  erachten  ist.    Zu  gleichen  Resultaten  g 
langten  in  größeren  Versuchsreihen  auch  Gavino  &  Girard,  die  m. 
dem  mexikanischen  Flecktyphus  experimentierten.  Sie  konnten  feriK 
die  Empfänglichkeit  für  eine  Flecktyphusinfektion  bei  3  weiter. 
Affenarten   nachweisen,    nämlich   beim   Cercopithecus  callitriclii^ 
Mycetes  villosus  und  Cebus  hypoleucus.    Außer  Affen  und  Mec; 
schweinchen  scheinen  keine  Tiere  für  die  Flecktyphusinfektion  ein 
pfänglich  zu  sein,  da  diesbezügliche  Versuche  an  Ziege,  Schaf,  Hund. 
Huhn,  Esel  und  Kaninchen  negativ  verliefen.    Weder  im  Blute  noch 
in  den  Organen  der  kranken  Versuchstiere  konnten  mikroskopiscL 
noch  kulturell  Mikroorganismen  nachgewiesen  werden.   Dagegen  ge 
lang  es  ihnen,  gleich  wie  Riketts  &  Wilder,  mehrere  Male  in 
Milzausstrichen  Elemente  zu  finden,  die  mit  bestimmten  Formen  der 
Trachomkörperchen  oder  mit  den  neuerdings  von  Bernhardt,  Höfee  i 
und  ÜANTAcuziiNE  bei  Scharlach  beschriebenen  Gebilden  eine  gewisse  ! 
Aehnliclikeit  besaßen.    Gavino  &  Girard  halten  diese  Gebilde  nicht 
für  Mikroorganismen,  sondern  für  Produkte  einer  allerdings  für  den 
Typhus  exanthematicus  charakteristischen  Zelldegeneration. 

Infektionsversuclie  mit  filtriertem  Blut  und  Peritonealexsudat 
infizierter  Affen  verliefen  negativ  (Ricketts,  Wilder,  Dreyer,  Ga- 
vino &  Girard  u.  a.).  Bezüglich  der  Resistenz  des  Flecktyphus- 
virus konnten  Gavino  &  Girard  feststellen,  daß  eine  viertelstündicf 
Erhitzung  auf  55°  sowohl  die  infizierende  als  immunisierende  Eig(. 
Schaft  dem  Virus  nimmt.  Die  gleiche  Wirkung  besitzt  eine  lialh 
prozentige  Phenollösung  bei  einer  einstündigen  Einwirkungsdauei . 
Saponinlösungen  von  1 : 200  und  1 : 400  und  Rindergalle  bei  einer 
einstündigen  Einwirkung  bei  37°  zerstören  das  Virus  nicht. 

Nach  Nicolle,  Conseil  &  Conor  sind  als  Träger  des  Fleck 
typhusvirus  die  Leukocyten  des  Blutes  anzusehen,  da  außerordent 
lieh  kleine  Leukocytenmengen,  die  durch  Zentrifugieren  des  Bluto- 
gewonnen  werden,  ebenso  wirksam  sich  erwiesen,  wie  die  Gesamt 
menge  des  zentrifugierten  Blutes ;  während  das  Blutplasma  wenig- 
wirksam  sich  erwies  und  die  roten  Blutkörperchen  überhaupt  kein 
pathogene  Wirkung  ausübten.    Ebensowenig  glückte  ihnen  die  In- 
fektion  mit  zellfreiem  Blutserum  und  Cerebrospinalflüssigkeit.  |( 

Das  Ueberstehen  der  Krankheit  scheint  bei  den  Versuchstieren 
eine  recht  ausgesprochene  und  langdauernde  Immunität  zu  erzeugen 
(Nicolle,  Conseil,  Gavino  &  Girard  u.  a.). 

Die  Frage  über  die  Art  der  Uebertragung  der  Krankheit,  <i 
für  die  Epidemiologie  des  Flecktyphus  von  ausschlaggebender  P' 
deutung  ist,  hat  in  jüngerer  Zeit  eine  gewisse  Klärung  erhalten- 
Schon  die  seit  langem  bekannte  Tatsache,  daß  sich  die  Aerzte  fa- 
regelmäßig  mit  Flecktyphus  infizieren,  wenn  sie  die  Kranken,  oln 
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daß  diese  gebadet  und  ihrer  schmutzigen  oder  mit  Ungeziefer  behaf- 
teten Kleider  entledigt  sind,  untersuchen,  sprach  mit  einer  gewissen 
"Wahrscheinlichkeit  für  die  Möglichkeit  einer  Uebertragung  des  Fleck- 
typhus durch  Ungeziefer,  Diese  Mutmaßung  hat  durch  die  Arbeiten 
von  NicoLLE,  CoiNTE  &  CoNSEiL  ihre  experimentelle  Bestätigung 
o-ef linden.  Menschliche  Läuse,  die  kurz  nach  Ausbruch  des  Exan- 
thems am  infizierten  Affen  gesogen  haben,  konnten  in  mehreren 
Fällen  die  Krankheit  auf  gesunde  Tiere  übertragen.    Auch  Wilder 

0-  elang  es  in  gleicher  Weise  die  Krankheit  sowohl  durch  den  Biß  von 
Läusen  von  Tier  zu  Tier  zu  übertragen,  als  auch  durch  Auftragen 
vom  Darminhalt  infizierter  Läuse  auf  kleine  Hautwunden.  Durch 
"^'anzen  und  Flöhe  hingegen  gelang  die  Uebertragung  nicht. 

Als  erwähnenswert  wäre  noch  hervorzuheben,  daß  die  Läuse  vom 
5—7.  Tage  nach  der  Infektion  die  Krankheit  übertragen  können  und 
daß  das  Virus  auch  in  der  2.  Generation  nachweisbar  ist.  Diese  Tat- 
sachen sprechen  für  die  Hypothese,  daß  der  unbekannte  Erreger  im 
Organismus  der  Laus  eine  Entwickelung  durchmacht.  Außer  der 
Kleiderlaus  scheint  auch  Pediculus  capitis  die  Krankheit  übertragen 
zu  können. 

Ungeachtet  der  zahlreichen  und  immer  wiederkehren- 
den Angaben  über  bakterielle  oder  protozoenartige  Er- 
reger, die  als  häufige  oder  gar  ständige  Befunde  bei 
Flecktyphus  beobachtet  wurden,  ist  die  Frage  nach  ihrer 
ätiologischen  Bedeutung  noch  nicht  geklärt.  Die  über- 
einstimmenden Angaben  von  der  Uebertragungsmög- 
lichkeit  des  Flecktyphus  auf  experimentellem  Wege 
und  das  Fehlen  irgendwelcher  sicheren  bakteriellen 
Befunde  bei  den  so  erzeugten  Krankheiten  im  Tier- 
experiment (Gavino  &  Girard)  lassen  die  ätiologische 
Rolle  der  bisher  beschriebenen  verschiedenen  Krank- 
heitserreger zum  mindesten  als  nicht  feststehend  er- 
scheinen. Ehe  nicht  an  einem  großen  Krankenmaterial 
und  in  den  verschiedenen  Ländern,  in  denen  der  Fleck- 
typhus herrscht,  konstante,  nur  bei  dieser  Infektion  er- 
hobene Mikroorganismenbefunde  einwandfrei  sicherge- 
stellt sind,  müssen  wir  von  jeglichen  Schlußfolgerungen 
über  die  Aetiologie  des  Typhus  exanthematicus  absehen. 
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Gelbfieber. 

Durch  eine  große  Keihe  sorgfältiger  Arbeiten,  an  denen  sich  die 
verschiedensten  Forscher  beteiligt  haben,  dürfte  zurzeit  die  Frage  über 
die  Aetiologie  des  Gelbfiebers  eine  gewisse  Klärung  erhalten  haben. 
Es  unterliegt  wohl  kaum  noch  einem  Zweifel,  daß  der  Er- 
reger des  Gelbfiebers  zur  Gruppe  der  sogenannten  un- 
sichtbaren bzw.  filtrierbaren  Virusarten  gehört  und 
durch  die  Stechmücke  Stegomyia  fasciata  als  Zwischen- 
wirt auf  den  Menschen  übertragen  wird.  Da  diese  Frage  in 
einem  besonderen  Kapitel  ausführlich  behandelt  wird  (s.  Kap.  Gelb- 
fieber), seien  an  diesem  Orte  der  Vollständigkeit  halber  nur  jene  Be- 
funde erwähnt,  die,  zumeist  aus  früheren  Jahren  stammend,  heute  nur 
ein  historisches  Interesse  haben  und  die  den  Erreger  der  Krankheit  ni 
einer  ganzen  Reihe  der  verschiedensten  Mikroorganismen  zu  erblicken 
suchten. 

Im  Jahre  1884  wurden  zunächst  von  Domingos  Freire  Mikro- 
organismen gefunden,  die  den  Namen  „Cryptococcus  xanthogenicus 
erhielten  und  als  Erreger  angesprochen  wurden. 
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Von  den  zahlreichen  Untersucheru,  die  sich  seitdem  mit  der 
Gelbfieberätiologie  beschäftigten,  wurden  nur  von  einer  von  der  Bra- 
silianischen Eegierung  im  Jahre  1898  ausgesandten  Kommission  die 
Befunde  Freires  bestätigt.  Cornil  &  Babes  fanden  in  einem  Fall 
in  langen  Ketten  angeordnete  Diplokokken,  die  sich  aber  bei  späteren 
Untersuchungen  nicht  wieder  Ivonstatieren  ließen.  Delgado  &  Fin- 
LAY  sprechen  als  Erreger  einen  Tetraden  bildenden  Coccus  (,,Micro- 
coccus  versatilis")  an. 

Bacillen  wurden  wohl  zuerst  von  Gibier  als  Ursache  des  Gelb- 
fiebers angesehen,  der  bei  seinen  Untersuchungen  einen  krummen 
Bacillus  fand,  welcher  die  Nährböden  schwarz  färbte  und  Versuchs- 
tiere vom  Darmkanal  aus  unter  Intoxikationserscheinungen  tötete. 

Weitere  Bacillenbefunde  liegen  vor  von  le  Dantec  und  von 
KicHARDSON.  Nicht  mehr  Beachtung  als  den  letzteren  zuteil  wurde, 
fanden  auch  die  Angaben  von  Carmona  y  Valle  &  Lacerda  über 
den  Nachweis  des  Gelbfiebererregers.  Das  Jahr  1897  brachte  drei 
neue  als  Erreger  angesehene  Bacillen :  Sanarellis  ,, Bacillus  icteroi- 
des",  Sternbergs  „Bacillus  x"  und  einen  dritten  von  Havelburg. 
Unter  diesen  Mikroben  ist  besonders  der  Bacillus  icteroides  zu  einer 
gewissen  Berühmtheit  gelangt,  namentlich  dadurch,  daß  Sanare^li 
später  durch  sein  spezifisches  Gelbfieberserum  angeblich  gute  Heil- 
erfolge erzielte  und  auch  prophylaktische  Injektionen  wirksam  durch- 
führte. Das  Blutserum  sämtlicher  Gelbfieberkranken  und  -rekon- 
valeszenten  sollte  diesen  Bacillus,  ein  kurzes,  bewegliches  und  poly- 
morphes Stäbchen,  agglutinieren.  Sanarellis  Befunde  wurden  viel- 
fach bestätigt,  so  von  Gautier,  von  einer  amerikanischen  Kom- 
mission, von  P.  E.  Archinard,  Woodson  &  J.  J.  Archin abd,  Lerch 
und  vielen  anderen.  Widerlegt  wurden  Sanarellis  Behauptungen 
durch  einwandsfreie  und  beweiskräftige  Versuche  von  Heed  &  Car- 
roll,  Agramonte,  Prowe  und  einer  ganzen  Reihe  anderer  Autoren, 
die  teils  über  negative  Resultate  bei  bakteriologischen  Blutunter- 
suchungen an  Gelbfieberkranken  berichteten,  teils  die  SANARELLischen, 
Bacillen  auch  bei  nicht  Gelbfieberkranken  fanden.  Auch  die  Agglu- 
tinationsversuche mit  dem  Serum  von  Gelbfieberkranken  und  -re- 
konvaleszenten  sowohl  wie  die  Tierversuche  mit  der  Reinkultur  des 
SANARELLischen  Stäbchens  ergaben  Resultate,  die  zur  fast  allgemeinen 
Ablehnung  des  SANARELLischen  Standpunktes  führten. 

Auch  die  Protozoenbefunde  von  Klebs  und  die  Befunde  von 
Pothier,  Hume,  Watson  und  Conret  fanden  keine  weitere  Be- 
rücksichtigung. Ebensowenig  konnten  sich  die  Befunde  von  Thayer 
und  von  Stimson  durchsetzen,  von  denen  ersterer  in  den  roten  Blut- 
körperchen amöbenartige  Einschlüsse,  letzterer  in  der  Niere  spiro- 
chätenartige Gebilde  antraf. 

In  neuerer  Zeit  konnte  Seidelin  bei  seinen  zahlreichen  Blut- 
untersuchungen an  Gelbfieberkranken  Einschlüsse  in  den  roten  Blut- 
körperchen beobachten,  von  Ring-  oder  Amöboidform,  die  er  als  Er- 
reger der  Krankheit  anspricht.  Daneben  fanden  sich  ganz  kleine  intra- 
globulär  gelagerte  Chromatinkörnchen,  bei  denen  kein  deutlicher  Proto- 
plasmakörper nachweisbar  war.  Der  Autor  spricht  die  von  ihm  beob- 
'tchteten  Gebilde  als  wirkliche  Parasiten  an  und  schlägt  für  sie  die  Be- 
nennung Haemamoeba  vor.  Agramonte,  der  kürzlich  die  Seidelin- 
schen  Befunde  einer  Nachprüfung  unterzog,  negiert  die  ätiologische 
iwlle  der  von  Seidelin  beobachteten  Einschlüsse,  da  abgesehen  von 
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ihrem  spärlichen  Vorkommen,  die  Körperchen  erst  vom  4.-8.  Ta}^ 
im  Blut  von  Gelbfieberkranken  nachweisbar  sind,  während  den  üblichen 
Erfahrungen  gemäß  das  Blut  solcher  Kranker  nach  3 — 4  Tagen  niclü 
mehr  infektiös  ist*). 
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Keuchhusten. 

Nicht  minder  eifrig  als  bei  Masern,  Scharlach  und  Gelenkrheuma- 
tismus waren  die  Bemühungen,  den  Erreger  des  Keuchhustens  aut 
zufinden.  Affanassieff  isolierte  im  Jahre  1887  aus  dem  Bronchial 
Sekret  bei  20  von  49  Keuchhustenfällen  einen  Streptobacillus,  aoi 
Spindel-  oder  stäbchenförmige  Gestalt  hatte  und  auf  Zuckeragar  bei 

*)  Im  übrigen  verweisen  wir  bezüglich  des  bisher  unbekannten  filtnerbarcn 
Ei-regers  des  Gelbfiebers  auf  die  Arbeit  „Gelbfieber"  von  Otto,  Bd.  8  tut-  • 
Handbuches. 
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300  C  ziichtbar  war.  Bei  Jungen  Hunden  und  Katzen  erzeugte  eine 
intratracheal  einverleibte  Kultur  dieses  Mikroben  angeblich  keuch- 
hiistenähnliche  Anfälle  und  manchmal  auch  Lungenkomplikationen. 

Besonders  groß  ist  die  Zahl  von  kleinen,  den  Influenzabacillen 
ähnlichen  Stäbchen,  die  als  Keuchhustenerreger  beschrieben  worden 
sind.  CzAPLEWsKi  &  Hensel  fanden  einen  dem  Influenzabaciilus 
sehr  ähnlichen  Mikroorganismus  in  einer  großen  Zahl  von  Keuch- 
hustenfällen und  konnten  angeblich  allein  durch  seinen  Nachweis  bak- 
terioloirisch  die  Diagnose  in  Fällen  stellen,  die  klinisch  noch  dunkel 
warenr  sich  aber  später  als  sichere  Keuchhustenfälle  herausstellten. 
AeJinliche  Erfalirungen  stammen  von  Koplik,  Vincenzi,  Züsch, 
Spengler,  Arnheim,  Rheyer  u.  a.,  die  möglicherweise  sogar  die 
o-leicJien  Bakterien  in  Händen  hatten.  Jochmann  &  Krause  er- 
klären das  ebenfalls  dem  Influenzabaciilus  morphologisch  und  kulturell 
sehr  naJie  stehende,  aber  von  dem  CzAPLEv^^SKischen  und  Hensel- 
schen  differente  Stäbchen,  daß  sie  „Bacillus  pertussis  Eppendorf 
nannten,  mit  Wahrscheinlichkeit  für  den  Keuchhustenerreger.  Es  soll 
mitunter  Neigung  zu  Scheinfadenbildung  zeigen,  bei  schwacher  Karbol- 
fnchsin-  oder  besser  noch  bei  Methylenfärbung  deutliche  Polarfärbung 
zeigen  und  gramnegativ  sein.  Züchtung  gelang  nur  auf  hämoglobin- 
haltigen  Nährböden,  Tierversuche  blieben  erfolglos.  Auch  durch  eine 
Reihe  weiterer  Arbeiten  von  Czaplewski,  Spengler,  Ucke,  Joch- 
mann, LuzzATo,  Leuriaux,  Cohn  &  Neumann,  Eitter,  Buttermilch, 
Deichler,  Kurloff,  Behla  u.  a.,  die  teils  Bakterien,  teils  Kokken 
und  Protozoen  als  Erreger  des  Keuchhustens  ansprachen,  konnte  die 
Frage  über  die  ätiologische  Rolle  der  verschiedenen  Mikroorganismen 
bei  Keuchhusten  nicht  wesentlich  gefördert  werden.  Im  Jahre 
1906  berichteten  weiter  Borbet  &  Gengou,  daß  sie  aus  dem  Aus- 
wurf von  Keuchhustenkranken  in  der  Katarrhperiode  und  in  der 
ersten  Woche  der  Klrampfperiode  regelmäßig  einen  kleinen,  unbeweg- 
lichen, Polarfärbung  zeigenden  Bacillus  isoliert  hätten.  Sie  sprachen 
diesen  Mikroorganismus  hauptsächlich  deswegen  als  den  wirklichen 
Erreger  der  Pertussis  an,  weil  er  durch  das  Blutserum  der  Rekon- 
valeszenten spezifisch  agglutiniert  wurde  und  bei  Anwendung  der 
Komplementbindungsmethode  in  einer  Reihe  von  Fällen  die  Anwesen- 
heit eines  spezifischen  Ambozeptors  im  Serum  erkennen  ließ.  Dieses 
Stäbchen,  das  ungefähr  V-/^ — 2mal  größer  ist  als  der  PFEiFFERsche 
Influenzabaciilus,  hat  abgerundete  Ecken  und  ist  mit  den  gewöhnlichen 
Anilinfarben  gut  darstellbar.  Bei  Anwendung  von  Karbol  mit  Methyl- 
lenblau  (eine  halbe  bis  zwei  Minuten  ohne  Erwärmung)  färben  sich 
die  Enden  des  Bacillus  stärker  als  die  Mitte  in  ähnlicher  Weise, 
aber  schwächer  als  beim  Pestbacillus.  Bei  Verwendung  von  Karbol- 
toluidinblau  färben  sich  die  Stäbchen  in  einem  lila  Ton.  während 
die  Ueberzahl  der  anderen  Bakterien  blau  erscheinen.  Der  Bordet- 
G-ENGousche  Bacillus  ist  nicht  säurebeständig  und  nach  Gram  nicht 
larbbar.  Er  bildet  weder  Sporen  noch  Kapseln  und  trägt  keine 
Jjeißeln.  Unter  aeroben  Bedingungen  ist  er  auf  Blutagar  izücht- 
bar  der  mit  Kaninchen-,  Hunde-  oder  Menschenblut  hergestellt  ist. 
Auf  diesem  Nährboden  bilden  sich  nach  zweitägigem  Verweilen  der 
iiä  '^ei  .37  0  C  sehr  kleine,  kaum  sichtbare,  stark  gewölbte,  runde, 
glänzende  Kolonien.  Zur  weiteren  Fortzüchtung  der  direkt  aus  dem 
•  K^u"^  ^-uf  den  genannten  Nährböden  gewonnenen  Kultur  eignen 
sich  besonders  die  Nährsubstrate,  die  Ascitesflüssigkeit  oder  Serum 


506 


O.  Hartoch  und  W.  Schürmann, 


enthalten.  Das  Wachstum  der  Bacillen  wird  dann  immer  iippig(., 
und  schließlich  gelingt  die  Kultur  auf  gewöhnlichem  Agar.  ' 

Nach  neueren  Untersuchungen  von  Bordet  &  Sleeswijk  v(i 
halten  sich  die  auf  verschiedenen  Nährböden  gezüchteten  Bacillen  in 
serologischer  Hinsicht  verschieden.    Kaninchenimmunsera,  die  dürr), 
Immunisierung  mit  einfachen  Agai-kulturen  gewonnen  wurden,  a^'^lu- 
tinieren  nur  den  homologen  Stamm,    während  die  durch  Immuni- 
sierung mit  Blutagarkulturen  gewonnenen  Sera  sowohl  den  homologen 
Stamm  als  auch  die  auf  einfachem  Agar  gewachsenen  Kulturen  b. 
einflussen.  Für  die  gebräuchlichen  Laboratoriumstiere  ist  dieser  Keudi 
hustenbacillus  anscheinend  wenig  oder  gar  nicht  pathogen;  nur  durch 
große  Kulturmengen  kann  man  Mäuse,  Ratten,  Meerschweinchen 
Kaninchen  und  einige  andere  Laboratoriumstiere  töten. 

Längere  Digerierung  von  getrockneten  und  mit  Kochsalz  ver- 
riebenen Bakterien  bei  37  o  liefert  ein  Endotoxin,  das  bei  verschiedene)! 
Versuchstieren  (Meerschweinchen,  Kaninchen  u.  a.)  zu  stark  ausge 
prägten  örtlichen  Erscheinungen,  wie  Oedem,  Hämorrhagien  und  Kr 
korsen  führt.  Auch  Hämorrhagien  in  den  Nieren  und  Nebenniere:, 
und  fettige  Degeneration  in  den  parenchymatösen  Organen  sollen  sicli 
öfters  einstellen.  Durch  Erhitzung  auf  55°,  sowie  durch  Chloroform, 
Toluol  und  Thymol  wird  das  Endotoxin  zerstört.  Nach  Bürdet  l 
Gengou  erklären  sich  die  schweren  Krankheitssymptome  des  Keuch- 
hustens gerade  durch  die  Wirkung  eines  vom  Krankheitserreger  prr 
duzierten  Toxins,  dessen  Wirkung  noch  fortdauert,  nachdem  am  pri- 
mären Ort  der  Bakterienansiedelung  diese  nicht  mehr  nachweisbar  sind. 

Klimenko  gelang  es  bei  einer  größeren  Anzahl  von  Ratten  und 
jungen  Hunden  durch  Infektion  von  der  Trachea  oder  der  Nase  aus 
ein  Krankheitsbild  zu  erzeugen,  das  der  katarrhalischen  Periode  des 
menschlichen  Keuchhustens  sehr  ähnlich  war. 

Das  Vorkommen  des  BoRDET-GENGOuschen  Stäbchens  bei  frischen 
Keuchhustenfällen  ist  auch  von  einer  größeren  Zahl  von  anderen 
Autoren  bereits  bestätigt  worden  (Klimenko,  Wollstein,  Sleeswuk, 
Mazzi  u.  a.).  Seifeht  konnte  den  BouDETschen  Bacillus  unter  16  Fällen 
12mal  nachweisen. 

Neuerdings  konnte  Inaba  unter  81  Keuchhustenfällen  den  Bordet- 
GENGouschen  Bacillus  78mal  bakterioskopisch  nachweisen  und  von 
77  Fällen  68mal  in  Reinkultur  erhalten.  Vergleichende  Untersuch- 
ungen bei  anderen  Krankheiten  ergaben  stets  ein  negatives  Resultat. 

Menschikoff  sowohl  wie  Bächer  &  Menschikoff  konnten  im 
wesentlichen  die  Angaben  von  Bordet  &  Gengou  bestätigen  und 
es  gelang  ihnen,  den  Nachweis  des  Stäbchens  vielfach  auch  in  den 
späteren  Krankheitswochen  zu  führen.  Die  von  ihnen  mit  Krauken- 
sera angestellten  Komplementbindungsversuche  ergaben  negative  Re- 
sultate. Positive  Reaktion  wurde  nur  beobachtet  bei  Verwendung  von 
Serum,  das  von  spezifisch  mit  Vaccin  behandelten  Patienten  stammte. 
Trotz  der  in  ersteren  Fällen  negativen  Resultate  ist  nach  Meinung  der 
Autoren  die  ätiologische  Rolle  des  BoRDETSchen  Stäbchens  damii 
nicht  ausgeschlossen,  wenn  man  die  Pertussis  als  eine  Toxinwirkung 
auffaßt,  die  zu  einer  Zeit  noch  fortdauert,  nachdem  die  rasch  vorüber- 
gehende oberflächliche  Schleimhautaffektion  längst  abgelaufen  ist. 

Zu  ähnlichen  negativen  oder  zum  mindesten  inkonstanten  Agghi- 
tinations-  und  Komplementbindungsresultaten  gelangten  u.  a.  Frankel 
und  Wollstein.   Seifert  hingegen,  Gengou  &  Brunard,  Bürdet  tv 
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Ctengou,  Klimenko  u.  a.  konnten  mit  Hilfe  der  Komplementbindimgs- 
reaktion'  positive  Kesultate  erzielen  und  zum  Teil  sogar  in  den  ersten 
Stadien  der  Erkrankung  die  serologische  Diagnose  stellen.  Die  Agglu- 
tinationsresultate mit  Krankensera  scheinen  nach  neueren  Arbeiten 
von  Bürdet  und  anderen  Autoren  nur  inkonstante  Eesultate  zu  geben, 
iedoch  soll  die  sensibilisierende  Eigenschaft  solcher  Sera  recht  deut- 
lich ausgesprochen  sein.  Die  sich  widersprechenden  Resultate,  die 
mit  Hilfe  der  serologischen  Methoden  von  den  verschiedenen  Autoren 
bei  Keuchhusten  erzielt  worden  sind,  erfordern  jedenfalls  noch  großer 
und  zahlreicher  Versuchsreihen,  ehe  ein  Urteil  über  die  Verwert- 
barkeit dieser  Methoden  als  diagnostische  Hilfsmittel  bei  Pertussis 
ein  Urteil  gefällt  werden  kann. 

Odaiea,  der  seine  Untersuchungen  an  42  Fällen  durchgeführt 
hat,  verneint  die  einheitliche  ätiologische  Eolle  des  Bordet-Gengou- 
schen  Stäbchens.  Unter  den  hämoglobinophilen  Bakterien,  die  auch 
von  ihm  beim  Keuchhusten  gefunden  wurden,  unterscheidet  der  Autor 
mindestens  zwei  scharf  voneinander  zu  trennende  Erreger,  wovon  der 
eine  sich  morphologisch  und  biologisch  mit  dem  Bor,det-G-engou- 
schen  Stäbchen  deckt,  der  andere  als  echter  Influenzabacillus  an- 
gesprochen werden  muß.  Bei  Abwesenheit  von  hämoglobinophilen. 
Bakterien  fand  Odaira  verschiedene  andere  Bakterienarten,  deren, 
ätiologische  Rolle  für  Keuchhusten  er  nicht  ausschließt. 

Zur  Gewinnung  eines  hocliwertigen  Immunserums,  das  zur  Dif- 
ferenzierung der  dem  BoRDETSchen  Bacillus  ähnlichen  Stäbchen  mit 
Vorteil  verwendet  werden  kann,  eignen  sich  besonders  Pferde.  Seifert 
fand,  daß  die  aus  Keuchhusten  isolierten  Stäbchen  durch  ein  hoch- 
wertiges Pferdeimmunserum  noch  in  einer  Verdünnung  von  1 : 5000 
sofort  und  sehr  stark  agglutiniert  wurden. 

Die  Versuche,  den  Keuchhusten  spezifisch  zu  behandeln  mit 
Vaccinen  oder  Sera,  schlugen  meist  fehl  (Borbet,  Bächer,  &  Menschi- 
koff).  Dagegen  soll  es  Klimenko  gelungen  sein,  durch  langdauernde 
Immunisierung  zuerst  mit  abgetöteten,  sodann  mit  frischen  Kulturen 
Sera  zu  gewinnen,  die  ausgesprochenen  prophylaktischen  Wert  im 
Tierversuch  aufwiesen  und  auch  bei  Prüfung  an  35  Pertussiskranken 
einen  gewissen  günstigen  Einfluß  nicht  verkennen  ließen. 

Wenn  auch  bisher  die  Ansichten  über  die  Aetiologie 
des  Keuchhustens  noch  keineswegs  als  einheitlich  zu  be- 
zeichnen sind,  so  scheint  doch  die  überwiegende  Zahl 
der  Forscher  in  dem  BoRDET-GENoouschen  Stäbchen  den 
Erreger  des  Keuchhustens  zu  erblicken.  Da  andere  und 
gewichtige  Forscher  die  ätiologische  Bedeutung  der  Stäb- 
chen leugnen,  weil  sie  dieselben  in  gewissen  Fällen  ver- 
missen, und  auch  bei  anderen  Erkrankungen  auf  der 
Respirationsschleimhaut  ähnliche  Bakterien  finden,  so 
bedarf  es  wohl  noch  einer  Reihe  ausgedehnter  Nach- 
prüfungen und  Arbeiten,  ehe  über  die  Aetiologie  des 
iveuchhustens  eine  von  allen  Seiten  anerkannte  Klar- 
heit herrschen  wird. 
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Weilsclie  Krankheit. 

Mit  dem  Namen  „WEiLsche  Krankheit"  wird  eine  mit  Milz- 
tumor, Icterus  und  Nephritis  einhergehende  akute  Infektionskrank- 
heit bezeichnet,  die  in  den  Sommermonaten  hier  und  dort  entweder 
sporadisch  oder  in  Form  kleinerer  Epidemien  auftritt  und  vorwiegend 
iuno"e  Leute  befällt.  Ein  großer  Teil  der  in  der  Literatur  beschriebenen 
Epidemien  wurde  bei  Soldaten  beobachtet.  Auf  den  eigentümlichen 
Symptomenkomplex,  der  die  Krankheit  charakterisiert,  hat  Weil  im 
Jahre  1S86  zuerst  hingewiesen,  es  ist  aber  nicht  zweifelhaft,  daß  auch 
frühere  Autoren  schon  derartige  Erkrankungen  beobachtet  haben. 

Nach  einer  Inkubationszeit,  die  mindestens  7  Tage  dauert,  be- 
ginnt die  Krankheit  ohne  weitere  Prodromalerscheinungen,  meist  von 
Schüttelfrost  eingeleitet,  mit  heftigem  Eieber,  Kopfschmerz,  Gehirn- 
kongestionen, schweren,  allgemeinen  und  gastrischen  Symptomen  und 
1  vermehrtem  Durstgefühl.  Sehr  bald,  meist  schon  am  2.  Tage,  treten 
heftige  Muskelschmerzen,  namentlich  in  den  Waden' auf,  die  oft 
wochenlang  anhalten.  Am  3. — 7.  Tage  stellt  sich  infolge  von  Gallen- 
stauung Icterus  ein,  der  <in  der  Eegel  mit  Schwellung  und  Schmerz- 
haftigkeit  der  Leber  verbunden  ist.  Das  Fieber  hat  einen  typischen 
Verlauf,  hält  gewöhnlich  8 — 12  Tage  an  und  fällt  dann  staffeiförmig 
ab.  Bei  etwa  ^/^  der  Fälle  tritt  dann  nach  einer  5 — 8-tägigen  fieber- 
freien Periode  ein  erneuter  Anstieg  der  Temperatur  auf,  der  aber  meist 
nur  von  kurzer  Dauer  und  geringer  Intensität  ist.  Fast  regelmäßig 
wird  Albuminurie  beobachtet,  der  Harn  ist  an  MBnge  anfangs  ver- 
mindert, eine  Zeitlang  gallenfarbstoffhaltig,  zuweilen  auch  bluthaltig. 
Die  Milz  ist  in  der  Mehrzahl  der  Fälle,  besonders  im  Anfang  der 
Krankheit,  geschwollen  und  erreicht  häufig  eine  beträchtliche  Größe. 
Herpes,  Erytheme  und  starkes  Hautjucken  gehören  zu  den  gewöhn- 
lichen Begleiterscheinungen,  ferner  werden  Nasen-  und  andere  Schleim- 
hautblutungen sowie  Anginen  häufig  beobachtet. 

Die  Krankheit  verläuft  aber  keineswegs  immer  unter  dem  soeben 
geschilderten  Bilde,  vielmehr  sind  die  Symptome  in  den  einzelnen 
Fällen  und  bei  den  verschiedenen  Epidemien  sehr  ungleichartig.  Den 
völlig  ausgebildeten  WEiLSchen  Symptomenkomplex  findet  man  meist 
nur  auf  der  Höhe  der  Epidemie  bei  Leuten,  die  während  des  Inku- 
bationsstadiums größeren  Anstrengungen  ausgesetzt  waren. 

In  der  Regel  nimmt  die  Krankheit  einen  gutartigen  Verlauf.  In 
den  seltenen  Fällen,  in  denen  sie  zum  Tode  führt,  werden  außer  Milz- 
und  Leberschwellung,  albuminöser  oder  fettiger  Degeneration  der 
Nierenepithelien,  zuweilen  hämorrhagischer  Nephritis,  subkutanen  und 
submukösen  Blutungen,  trüber  Schwellung  der  Duodenum-  und  Dünn- 
darmschleimhaut, sowie  icterischer  Verfärbung  der  Gewebe  charak- 
teristische Erscheinungen  nicht  gefunden. 

Die  Aetiologie  der  Krankheit  ist  noch  dunkel.  Vom  Abdominal- 
typhus und  Paratyphus  ist  sie,  wenn  auch  das  Krankenserum  deren 
i^rreger  häufig  in  auffallend  hohem  Grade  agglutiniert,  klinisch  un- 
schwer abzugrenzen,  ebenso  von  der  akuten  gelben  Leberatrophie. 
Größere  Aehnlichkeit  hat  sie  in  ihren  Erscheinungen  schon  mit  dem 
zuerst  von  Griesinger  im  Jahre  1852  in  Kairo  beobachteten  und 

u  Alexandrien,  Smyrna  usw.  vorkommenden   ,, biliösen 
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sind  Mikroorganismen  beschrieben  worden,  die  aus  dem  Harn 
Kranlven  und  den  inneren  Organen  der  an  WEiLsciier  Krankheit  V(  i 
storbenen  isoliert  und  als  Erreger  der  Krankheit  angesprochen  wurdeji 

Im  Jahre  1892  isolierte  Jäger  aus  dem  Urin  von  4  Fällen  uu  ' 
aus  den  Organen  von  2  zur  Sektion  gelangten  Fällen  von  ausg> 
sprochener  WEiLscher  Krankheit  einen  Bacillus,  den  er  als  ßacillu- 
Proteus  fluorescens  bezeichnete.  Als  Erreger  der  Krankheit  kominf 
nach  Jäger  die  Bakterien  der  pleomorphen  Proteusgruppe  inBetrach 
wobei  die  unbedingte  Annahme  einer  spezifisch  pathogenen  Proteu 
art  nicht  gerechtfertigt  erscheint.  Vielmehr  glaubte  er,  daß  die  son- 
als  Saprophyten  bekannten  Proteus-Baciilen  unter  besonders  für  si 
günstigen  Verhältnissen  pathogene  Eigenschaften  annehmen  könnti 
Wenige  Jahre  später  isolierte  Banti  aus  dem  durch  Milzpunktion  er 
halten en  Blut  einen  Bacillus,  den  er.  als  Bacillus  icterogenes  capsulatus 
bezeichnete  und  als  dem  FRiEDLÄNDERSchen  Bacillus  nahestehend  be 
schrieb.  Ueber  weitere  Mikroorganismenbefunde  bei  WEiLscher  Krank- 
heit konnten  Giani  und  Freund  berichten. 

CoNRADi  &  Vogt,  die  bei  einem  ausgesprochenen  Fall  von  WEiL- 
scher Krankheit  eine  Nachprüfung  der  jÄGERSchen  Befunde  vorge- 
nommen, konnten  sowohl  aus  den  Faeces  als  auch  aus  dem  steril  ent- 
nommenen Urin  einen  Stamm  züchten,  der  im  wesentlichen  mit  den 
JÄGERSchen  übereinstimmte.  Dabei  zeigte  sich,  daß  der  von  ihnen 
isolierte  Stamm  für  Tiere  pathogen  war  und  daß  die  von  ihnen 
bei  Tieren  erhobenen  pathologisch-anatomischen  Befunde  eine  weil- 
gehende Uebereinstimmung  mit  den  JÄGERSchen  Beobachtungen  dar- 
boten. 

Auch  Knauth  konnte  in  einem  von  6  Fällen  aus  Galle,  Leber, 
Niere  der  Leiche  einen  Proteus  vulgaris  und  ein  Bakterium  der 
Aerogenes-Gruppe  züchten.  Ebenso  gelang  Brünig  die  Reinkultur 
des  Bac.  proteus  fluorescens  aus  steril  entnommenem  Harn  und  aus 
dem  Stuhl  eines  an  infektiösem  Icterus  erkrankten  4  Monate  alten 
Säuglings.  Die  Blutaussaat  blieb  hingegen  steril.  Der  isolierte  Stamm 
wurde  vom  Serum  des  Kindes  in  Verdünnung  von  1:50  nur  schwacli 
agglutiniert.  Für  Meerschweinchen  war  der  Stamm  virulent.  Paoli 
&  GivELLi  fanden  in  einem  Falle  in  der  Leber  einen  kurzen  dicken 
Bacillus  und  züchteten  aus  Leber  und  Milz  ein  Stäbchen,  das  kulturell 
und  morphologisch  dem  Bac.  sputigenus  von  Kreibohm  nahestand  und 
gewisse  Aehnlichkeit  mit  dem  Bac.  cauliculus  foetidus  aufwies.  Im 
Gegensatz  zu  diesen  an  einem  kleinen  Krankenmaterial  vorgenom- 
menen positiven  Befunden  verliefen  die  zahlreichen  Beobachtungen 
von  Hecker  &  Otto  u.  a.  (Züpnik,  Wassilieff,  Sumbera,  Leik, 
ScHiTTENHELM,  Eltester  uud  Klieneberger)  sämtlich  negativ.  Auch 
die  Tierversuche  von  Hecker  &  Otto  ergaben  bis  auf  einen  Affen 
versuch  alle  ein  negatives  Resultat.  In  dem  einen  positiven  Falle 
handelte  es  sich  um  einen  Cercopithecus,  der  30  Stunden  nach  der 
Impfung  (1  ccm  defibrinierten  Blutes)  von  einem  frischen  Fall  mit 
Durchfall  und  allgemeiner  Mattigkeit  erkrankte  und  nach  46  Stunden 
der  Infektion  erlag.  Auch  die  weiteren  Affenversuche,  die  zwar  mit 
dem  Blute  von  fiebernden  Rezidivfällen  durchgeführt  waren,  verliefen 
ergebnislos.  .  . 

Als  Ansteckungsquelle  wird  in  der  Regel  der  Genuß  verunreinig- 
ten Wassers  oder  das  Baden  in  solchem  angesehen.  Hecker  &  Otto 
die  gelegentlich  einer  im  Sommer  1910  unter  den  Truppen  in  Hildes- 
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heim  aufgetretenen  Epidemie  eingehende  Untersuchungen  anstellten 
und  auch^das  Material  früherer  Militär epidemien  sorgfältig  und  kri- 
[isch  verarbeitet  haben,  betonen  den  streng  lokalen  Chai'akter  der  In- 
fektionsquellen. Mit  wenigen  Ausnalimen  erkranken  immer  nur  solche 
Leute,  die  sich  in  den  Schwimmanstalten  oder  doch  in  der  Nähe  der 
Flüsse  usw.  aufgehalten  haben.  Kontaktinfektionen  sind  niemals  be- 
obachtet worden.  Hecker  &  Otto  sind  der  Ansicht,  daß  der  noch 
unbekannte  Erreger  der  Krankheit  mit  großer  Wahrsclieinlichkeit 
kein  züchtbares  Bakterium,  sondern  ein  sich  außerhalb  des  Körpers 
entwickelnder,  speziell  ein  durch  Zwischenträger  (Insekten)  verbrei- 
teter Mikroorganismus  sei,  der  mit  unsern  heutigen  Methoden  nicht 
nacho'ewiesen  werden  kann.  Die  WEiLSche  Krankheit  würde  somit 
dem  °Pappatacifieber  nahestehen. 
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Infektiöse  Parotitis. 

Als  Erreger  der  infektiösen  Parotitis  beschrieben  im  Jalire  1897 
Laveran  &  Catrin  einen  Diplococcus,  den  sie  bei  Untersuchungen 
von  92  PäUen  67mal  aus  Blut,  Hodensaft,  Hautsaft,  zweimal  aus  Ge- 
»enkfltissigkeiten  kultivieren  konnten.   Merray  &  Walsh  fanden  in 

i  .  .*)  Eine  sehr  umfangreiche  Literaturzusammenstellung  findet  sich  in  der 

1011  t/S."  Heckbr  '&  Otto,.  Veröff.  a.  d.  Geb.  des  Militärsanitätswesens, 
1911,  Heft  46. 
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mehreren  Fällen  denselben  Coccus  und  konnten  ihn  auch  aus  den. 
Blut  züchten ;  sie  sind  aber  von  der  spezifischen  Rolle  dieses  Mikj 
Organismus  nicht  überzeugt,  sondern  vermuten,  daß  es  sich  bei  diesi  i 
Befunden  um  den  Staphylococcus  epidermitidis  albus  gehandelt  iialj^ 
Michaelis  &  Bein  fanden  ähnliche  Kokken.   Busquet  züchtete  h 
einem  Hunde,  der  sich  durch  den  Speichel  des  Autors,  welcher  aii 
infektiöser  Parotitis   gelitten   hatte,   infizierte,   einen  Coccus,  df 
dem  LAVERAN-CATRiNschen  in  verschiedenen  Beziehungen  ähnlich  wai 
den  er  aber  doch  für  von  diesem  artverschieden  hält. 

Teissier  &  EsMEiN,  die  bei  45  Fällen  von  Parotitis  epidemi« 
das  Blut  und  bei  einem  Theil  derselben  den  Speichel  aus  dem  Ducti 
stenonianus  bakteriologisch  untersuchten,  fanden  in  der  Mehrzahl  d 
Fälle  einen  grampositiven  Micrococcus,  der  besonders  in  flüssigi 
Medien  gern  Diplokokken-  und  Tetradenform  annimmt  und  den  sie  füj 
den  Erreger  ansprachen.  Seine  Größe  schwankt  zwischen  0,6—1,5  m, 
er  färbt  sich  leicht  mit  Anilinfarben,  trübt  die  Bouillon  und  bildet'mii 
der  Zeit  einen  beim  Aufschütteln  des  Reagenzglases  sich  spiralart: 
aufhebenden  Bodensatz.  Auf  Agar  bildet  er  einen  glänzenden,  weil., 
grauen  Belag,  der  öfters  einen  Stich  ins  Gelbe  zeigt. 

In  11  Fällen  von  12  wurde  die  Reinkultur  von  Krankensera  in 
Verdünnungen  von  1 : 50 — 100  agglutiniert,  wobei  Kontrollversuche 
mit  Serum  von  Gesunden  und  anderen  Kranken  negativ  verliefen.  Für 
Meerschweinchen  und  Kaninchen  erwies  sich  der  beschriebene  Micro 
coccus  in  größeren  Dosen  pathogen. 

KoRENTSCHEwsKY  gelangte  unabhängig  von  den  eben  erwähnten 
Autoren  zu  den  gleichen  Resultaten.  Auch  hier  wurde  aus  Drüsen 
exsudat,  Sekret  des  Ductus  stenonianus,  Speichel  und  Blut  in  einem 
großen  Prozentsatz  der  Fälle  ein  unbeweglicher  grampositiver  Micro- 
coccus isoliert  von  0,8 — 1,5  n  Größe,  der  keine  Sporen  bildet  und 
bei  370  auf  allen  gewöhnlichen  Nährböden  wächst. 

Peptonwasser  wird  gleichmäßig  getrübt ;  Indolreaktion  selbst  nach 
7-tägiger  Kultur  negativ.  Auf  Neutralrotzuck eragar  keine  Gasbil- 
dung und  keine  Farbenveränderung.  Gelatine  wird  nur  langsam  und 
schwach  verflüssigt.  Gegen  Licht  und  gegen  Austrocknen  erwies  sich 
der  Micrococcus  ziemlich  resistent. 

Gleich  dem  Erreger  von  Teissier  &  Esmein  wurde  auch  der  voi 
KoRENTscHEWsKY  isolierte  von  Krankensera,  speziell  schwererer  FälK 
deutlich  agglutiniert. 

Der  fast  ausnahmslos  gelungene  Nachweis  des  Micrococcus  im 
Speichel  oder  im  Parotitisexsudat  und  das  weit  seltenere  Vorkommen 
im  Blute  veranlaßte  den  Autor,  die  häufig  beim  Mumps  vorkommenden 
Orchitiden  und  Gelenkerkrankungen  als  auf  hämatogenem  Wege  ent 
standen  zu  erklären. 

Im  Gegensatz  zu  den  beiden  letztgenannten  Autoren  fand  Miron 
unter  43  Parotitisfällen  39mal  das  Blut  steril  und  nur  in  4  Fällen,  du 
zudem  mit  Komplikationen  verliefen,  war  das  Resultat  positiv. 

Trotz  der  von  verschiedenen  Seiten  erhobenen  bakte 
riologischen  Befunde  bei  Parotitis  epidemica,  muß 
Anbetracht  der  keineswegs  einheitlichen  Befunde  an 
Frage  über  die  Aetiologie  der  Krankheit  als  noch  un 
geklärt  bezeichnet  werden. 
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Zusammenfassende  Betrachtungen  über  die  sogenannten 
„invisiblen"  filtrierbaren  Virusarten. 

Zum  Schlüsse  unserer  Betrachtungen  ist  es,  obschon  sowohl  in 
verschiedenen  Kapiteln  dieses  Werkes,  als  auch  in  den  vorhergehen- 
den Ausführungen,  namentlich  von  Lipschütz,  Einzelheiten  über  die 
hierher  gehörigen  Infektionserreger  enthalten  sind,  am  Platze, 
zur  Vervollständigung  dieses  Kapitels  eine  kurze  zusammen- 
fassende Darstellung  über  die  filtrierbaren  Virusarten  zuzufügen, 
bezüglich  derer  im  übrigen  auf  den  Beitrag  von  Lipschütz  ver- 
wiesen sei. 

Aus  den  stark  ausgesprochenen  Größen  unterschieden  bei  den  ver- 
schiedensten Mikroorganismen  und  aus  der  Tatsache,  daß  eine  große 
Reihe  von  Bakterien  noch  gerade  an  der  Grenze  des  Auflösungsver- 
mögens*) unserer  besten  Mikroskope  sich  befindet,  ließe  sich  a  priori 
der  Schluß  ziehen,  daß  auch  jenseits  dieser  Grenze  Mikroorganismen 
existieren,  die  mit  Hilfe  unserer  heutigen  optischen  Mittel  nicht 
mehr  gesehen  werden  können.  Die  Frage,  ob  tatsächlich  solche  sub- 
mikroskopische „invisible"  Mikroorganismen  existieren,  bzw.  existenz- 
fähig sind,  ist  zurzeit  noch  nicht  entschieden.  Neben  Verfechtern 
solcher  Ansicht  wie  Raehlman,  Eemlinger,  Gaidükow  u.  a.  sind 
eine  Eeihe  von  anderen  Autoren  bekannt,  wie  z.  B.  Molisch,  die  an 
der  Existenz  von  „unsichtbaren"  Erregern  überhaupt  zweifeln. 

Als  feststehende  Tatsache  ist  es  hingegen  bekannt,  daß  es  eine 
große  Reihe  von  Infektionskrankheiten  gibt,  bei  denen  trotz  An- 
wendung der  bis  auf  den  heutigen  Tag  verbesserten  und  ausgebauten 
bakteriologischen  und  optischen  Technik  es  nicht  gelungen  ist,  den 
Krankheitserreger  in  mikroskopischer  Form  zur  Darstellung  zu  bringen. 
Im  Gegensatz  hierzu  ließen  die  gleichzeitig  hiermit  durchgeführten 
Filtrationsversuche  und  die  experimentelle  Prüfung  des  Filtrates  im 
Tierversuch  den  Schluß  ziehen,  daß  man  es  mit  einem  streng  spezi- 
fischen Erreger  der  Krankheit,  bzw.  mit  einem  Virus  zu  tun  hat,  das 
die  üblichen  bakteriendichten  Filter  zu  passieren  imstande  ist  und  im 
filtrierten  Zustand  dieselben  pathogenen  Wirkungen  ausübt,  wie  im 
iinfiltrierten. 

.  Die  klassischen  Forderung'en  von  Robert  Koch,  denen  bei  bak- 
enellen  Infektionen  Genüge  geleistet  werden  muß,  ehe  man  eine 
Krankheit  als  Infektionskrankheit  bezeichnet,  sind  in  den  vorliegen - 

*)  Die  Grenze  unseres  mikroskopischen  Sehens  liegt  bei  Verwendung  unserer 
J^ten  _  optischen  Systeme  bei  ca.  Vi  f^-    Bei  Benutzung  von  violetten  Strahlen 
ü-l"^^.  Moiiobromnaphthalinimmersion   liegt  der  Grenzwert  etwas  niedriger, 
ingefahr  bei  0,12  fx. 
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den  Fällen  gerade  im  Hinblick  des  fehlenden  Nachweises  von  Mikro-i 
Organismen  im  infektiösen  Filtrat  und  Ausgangsmaterial  selbstrcdenda 
illusorisch.  Nichtsdestoweniger  dürfen  wir  auf  Grund  der  experi-f 
mentellen  Forschungsergebnisse,  auf  Grund  der  Möglichkeit  das  Virusi 
im  Tierkörper  fortzuzüchten,  auf  Grund  unserer  epidemiologischenr 
Kenntnisse  keineswegs  daran  zweifeln,  daß  wir  es  in  solchen  Fälleni 
mit  einem  spezifischen,  vermehrungsfähigen  Erreger  zu  tun  haben  i 
den  wir  selbst  ohne  ihn  zu  sehen,  als  sicher  vorhanden  annehmen- 
müssen, und  dem  wir  in  ätiologischer  Beziehung  dieselbe  Rolle  zu-i 
erkennen  müssen,  wie  den  sichtbaren  Bakterien  bei  den  übrigen  In-j 
fektionskrankheiten. 

Diese  Krankheiten,  deren  Hauptvertreter  im  vorliegenden  Kapitel« 
Berücksichtigung  finden,  werden  zur  Gruppe  der  durch  unsichtbarei 
filtrierbare  Virusarten  verursachten  Infektionskrankheiten  gerechnet.; 

Allein  schon  die  Tatsache,  daß  eine  Reihe  von  filtrierbaren  un-i 
sichtbaren  Virusarten  durch  die  Forschung  der  letzten  Jahre  aus  der< 
Gruppe   der   invisiblen   in   die   der   sichtbaren   Erreger  versetzti 
werden  mußten,  wobei  meist  kleinste  kokkenartige  Gebilde  gefunden? 
und  als  Erreger  der  Krankheit  angesprochen  wurden  (v.  Peowazeksi 
Chlamydozoen,  oder  Strong3doplasmen  von  Lipschütz),  veranlaßt  uns.i 
die  Bezeichnung  „unsichtbar"  nur  mit  Vorsicht  zu  gebrauchen.  AqcL 
die  Erfahrung,  daß  gewisse  Färbungsverfahren,  wie  die  Geißelfärbuni.^ 
nach  LöFFLER,  die  Silberimprägnierungsmethode  u.  a.,  die  auf  Farb- 
stoffapposition beruhen,  und  die,  wie  Doerr  hervorhebt,  Elemente  au< 
dem  submikroskopischen  Bereich  in   das   mikroskopische  versetzen 
können,  spricht  im  gleichen  Sinne. 

Der  Ausdruck  ,, unsichtbar"  ist  daher  zurzeit  auch  von  den 
meisten  Autoren  aufgegeben  worden  und  durch  den  Begriff  der  Fil 
trierbarkeit  als  Klassifikationsprinzip  ersetzt  worden.  Dieser  Be- 
griff läßt  seinerseits  die  Frage,  ob  es  neben  den  sichtbaren  filtrier 
baren  auch  wirklich  unsichtbare  filtrierbare  Virusarten  gibt,  die  durcli 
ihre  Kleinheit  und  vielleicht  durch  ihre  geringe  Affinität  zu  dcii 
bisher  bekannten  Farbstoffen  sich  stets,  wie  Lipschütz  meint,  dem 
mikroskopischen  Nachweise  entziehen  werden  —  als  eine  mehr  aka-  , 
demischc  betrachten.  v 

Auf  das  Filtrationsresultat  wirken,  wie  man  bei  näherer  Be 
trachtung  der  bei  Filtrationsversuchen  mitwirkenden  Momente  ein- 
sieht, eine  große  Zahl  und  zum  Teil  recht  komplizierter  Faktoren  ein. 
wie  z.  B.  „die  Größe  und  Gestalt  der  zu  filtrierenden  Erreger,  di 
Elastizität  der  Elemente,  die  Viskosität  ihrer  Oberfläche,  die  Be 
schaffenheit  des  Menstruums,  vor  allem  sein  Gehalt  an  Eiweiß  oder 
anderen  kolloidal  gelösten  Stoffen,  die  Filtermasse,  welche  durch 
Adsorption  und  molekulare  Attraktion  in  den  Prozeß  eingreift,  di 
Kapillarverhältnisse  der  Filterporen  und  Spalten"  (Doerr).  Niclu 
günstiger  liegen  aber  auch  die  Verhältnisse  für  die  Beurteilung  der 
Filterkerzen.  Weder  die  Bestimmung  der  Porenweite  noch  die  von  den 
Fabriken  durchgeführten  Abstufungen  in  Form  der  verschiedenen 
Filtermarken  verbürgen  dem  Experimentator,  konkrete  Vergleichswerte 
in  der  Hand  zu  haben. 

Abgesehen  davon,  daß  die  einzelnen  Filtermarken  meistens  aui 
Grund  der  Luft-  und  Wasserdurchlässigkeit  bestimmt  werden,  die  keines- 
wegs immer  der  Keimdurchlässigkeit  parallel  gehen,  muß  man  stets  nii 
Fehlerquellen  rechnen,  die  in  der  Herstellung  dei'  Kei'zen  selbst  gelegen 
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sind,  und  die,  wie  ohne  weiteres  ersichtlich,  für  die  Beurteilung  des 
Filtrationsresultates  von  ausschlaggebender  Bedeutung  sind  (s.  Doerr). 
Daraus  erkhären  sich  einerseits  die  oft  sich  widersprechenden  Resul- 
tate die  von  den  verschiedenen  Autoren  bei  den  Filtrationsversuchen 
erzielt  worden  sind,  und  andererseits  resultiert  daraus  der  berechtigte 
Wunsch  (Marchoux),  daß  die  Filtrationsversuche  unter  Einhaltung 
oewisser  Regeln  von  den  verschiedenen  Autoren  durchgeführt  würden, 
um  vergleichbare  und  einheitliche  Resultate  zu  erzielen.  Virushaltiges 
Serum  wäre,  wie  Doerr  hervorhebt,  möglichst  stark  zu  verdünnen, 
Gewebe,  die  vermutlich  jntracelluJäre  Formen  enthalten,  müßten  in 
irgendeiner  Art  erschlossen  werden.  Die  Filterkerzen  müßten  vor 
de^m  Versuch  mit  destilliertem  Wasser  bei  einem  bestimmten  Druck 
auf  ihre  Ergiebigkeit  geprüft  werden  und  es  wäre  ferner  wünschens- 
wert, die  auf  jeder  größeren  Filterfläche  vorkommenden  Undichtig- 
keiten durch  Paraffin,  Zelloidin  oder  ähnliche  Stoffe  abzudichten 
und  durch  Verwendung  nur  kleiner  Filterbezirke  das  Resultat  wo- 
möglich noch  genauer  zu  gestalten.  Auch  der  Eiweißgehalt  desFiltrats, 
die  Temperatur  und  der  Filtrationsdruck  sollten  unbedingt  bei  jedem 
Versuche  angegeben  und  berücksichtigt  werden,  wobei  stets  nur  die 
ersten  Filtratportionen  als  einwandsfrei  benutzt  werden  sollten.  Ab- 
gesehen von  der  einfachen  Feststellung  der  Infektiosität  des  Filtrates 
imd  der  daraus  gezogenen  Schlußfolgerung  über  die  Filtrierbarkeit  des 
Virus  sollte  auch  durch  Vergleichsversuche,  die  mit  dem  unfiltrierten 
Material  anzustellen  wären,  ein  Aufschluß  über  den  Grad  derFiltrier- 
)arkeit  gegeben  werden. 

Die  Filtrationsversuche  müssen  daher,  wenn  man  sicher  gehen 
,vill,  unter  Einhaltung  gewisser  Vorsichtsmaßregeln  (Roux,  Rem- 
LiNGER,  LiPscHÜTz,  DoERR  u.  a.)  durchgeführt  werden: 

1)  Zu  Filtrationsversuchen  sollen  nur  frische  mit  Dampf  oder 
Heißluft  sterilisierte  Kerzen  benutzt  werden. 

2)  Der  Filtrationsprozeß  soll  sich  nicht  über  eine  verhältnismäßig 
:urze  Zeit  ausdehnen  (nicht  länger  als  2 — 4  Stunden),  da  bei  längerer 
Dauer  auch  die  sonst  nicht  filtrierbaren  Bakterien  die  Filterwand 
lurchwaschen  und  in  das  Filtrat  übergehen  können.  Die  maximal  zu- 
ässige  Zeit  hängt  dabei  ab  von  einer  Reihe  Faktoren,  wie  z.  B.  von 
1er  Porosität  der  Kerze,  vom  Filtrationsdruck,  von  der  Tempe- 
atur  usw. 

3)  In  Anbetracht  des  2.  Punktes  sollten  nur  die  ersten  Portionen 
les  Filtrates  Verwendung  finden. 

!  4)  Der  Druck  soll  bei  der  Filtration  nur  ein  mäßiger  sein  und  eine 
pmosphäre  nicht  übersteigen. 

ö)  Die  zu  filtrierende  Flüssigkeit  soll  nur  einen  bestimmten  Ge- 
lalt  an  Eiweißkörpern  haben  und  nötigenfalls  mit  physiologischer 
Kochsalzlösung  verdünnt  werden,  damit  der  Filtrationsprozeß  durch 
Verstopfung  der  Filterporen  seitens  der  Eiweißkörper  nicht  hintange- 
alteii  werde.  Auch  durch  Vorfiltration  durch  eine  weitporige  Kerze 
,ann  das  gleiche  Resultat  erzielt  werden,  insofern  als  das  so  erhaltene 
dtrat  in  fast  ungeschmälerter  Weise  das  Virus  enthält,  jedoch  be- 
eutend  eiweißärmer  zu  sein  pflegt. 

6)  Der  zu  filtrierenden  Flüssigkeit  soll  ein  sogenanntes  Test- 
akterium  zugesetzt  werden;  ein  Bakterium  das  unter  gewöhnlichen 
erhältnissen  vom  Filter  zurückgehalten  wird.  Nur  bei  .Abwesenheit 
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des  Testbakteriums  im  Filtrat  ist  die  Filtration  als  einwandfrei  zi 
betrachten.    Gewöhnlich  finden  Verwendung  zu  diesem  Zweck  1^ 
fluorescens,  der  Coccobacillus  der  Hülmercholera,  Choleravibriori' 
B.  prodigiosus,  B.  pyocyaneus  oder  einfaches  Wasser  mit  seinem  (, 
halt  an  Vibrionen. 

7)  Bei  Entscheidung  der  Frage  über  die  Filtrierbarkeit  eiri< 
Virus  sollten  zur  Tierirapfung  stets  große  Dosen  des  Filtrats  bemr 
werden,  da  das  Filtrat  im  Vergleich  zum  Ausgangsmaterial  vi  eil;; 
abgeschwächt  erscheint. 

8)  Aus  den  gleichen  Gründen  sollte  bei  Beurteilung  des  Iiu: 
resultates  bei  Verwendung  von  Filtraten  mit  einer  eventuellen  Ink  , 
bationszeit  gerechnet  werden,  die  größer  ist  als  bei  Benutzunir  voi 
unfiltriertem  Material. 

9)  Schließlich  berechtigt  ein  negatives  Resultat  der  Filtratvi 
impfung  noch  keineswegs  zum  Schlüsse,  daß  im  gegebenen  Falle  < 
nicht  filtrierbares  Virus  vorliegt.    Es  könnten,  wie  Löfflee  herv  . 
hebt,  bei  dem  Filtrationsprozeß  eventuell  solche  Bakterien  zurück- 
halten werden,  die  als  Symbionten  zur  Entfaltung  der  pathogeii 
Wirkung  des  filtrierbaren  Erregers  unumgänglich  sind. 

Zu  den  Infektionskrankheiten,  die  durch  ein  filtrierbares  Viru 
hervorgerufen  werden,  gehören  eine  ganze  Reihe  von  Erkrankung^ 
die  zum  größten  Teil  bereits  in  gesonderten  Kapiteln  ausführlich  ! 
sprechen  sind,  und  es  sei  daher  an  dieser  Stelle  nur  eine  kurze  Ueb(  i 
sieht  über  diese  Erkrankungen  gegeben  mit  entsprechenden  Angab 
über  die  Filtrationsresultate. 

Das  Virus  der  Maul-  und  Klauenseuche  passiert  nach  Löffle; 
&  Fbosch  sowie  Nocard  &  Leclainche  Berkefeldfilter,  wenn  mai 
die  virushaltige  Lymphe  aus  den  Blasen  im  Maul  und  an  den  Klauei 
entsprechend  mit  Wasser  (1:39)  verdünnt.  Kitasatofilter  halten  dn 
gegen  das  Virus  zurück.  Dieses  Verhalten  bzw.  die  Abhängigkeit  (i 
Filtrationsresultates  von  der  Art  der  zur  Verwendung  gelangendn 
Filterkerzen  spricht  sowohl  im  gegebenen  Fall,  als  auch  überhaii]i 
in  analogen  Versuchsanordnungen  dafür,  daß  wir  es  bei  den  filtrier 
baren  Virusarten  nicht  mit  einem  Toxin  zu "  tun  haben,  sondern  nii 
kleinsten  geformten  Mikroorganismen,  deren  Filtrierbarkeit  in  direkte: 
Abhängigkeit  von  der  Porengröße  der  angewandten  Kerzen  steht. 

In  neuerer  Zeit  ist  die  Frage  über  die  Natur  des  Erregers  (i 
Maul-  und  Klauenseuche  von  neuem  einer  Bearbeitung  unterzog 
worden.    Siegel  fand  regelmäßig  im  Blut  erkrankter  Tiere  klein- 
kokkenähnliche  Gebilde,  die  sowohl  mit  Methylenblau  als  nach  Gie>^ 
darstellbar  waren.    Bei  Züchtungsversuchen  auf  Blutbouillon  erhi 
er  Kulturen,  die  auf  Agar  unter  Bildung  von  kleinsten  bläuli 
schimmernden  Kolonien  weiterwuchsen.   Die  Größe  der  von  Siegki 
beobachteten  Gebilde  schwankte  durchschnittlich  von  0,1 — 0,2  h.  Fi 
trationsversuche  ergaben  zunächst,  daß  das  Filtrat  frei  von  denSiEGi 
sehen  Körperchen  war.  Dahingegen  konnten  positive  Befunde  erhol^^ 
werden,  wenn  als  Nährmedium  eine  Mischung  von  1  Teil  Bouillon  an 
99  Teile  Wasser  genommen  wurde,    lieber  ähnliche  Resultate  l^y 
richten  v.  Betegh  &  Huntemüller  und  Nicolaus.    In  größer'^' 
Impfserien,  die  an  Schweinen  und  Rindern  durchgeführt  waren,  füIi' 
die  Einverleibung  der  Reinkultur  mehrmals  zu  typischen  Ersclu 
nungen  der  Maul-  und  Klauenseuche  (Siegel).    Weiteren  Unti'i 
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suchungen  muß  es  vorbehalten  sein,  den  Wert  der  SiEGELSchen  Be- 
funde sicherzustellen. 

Näheres  über  das  Virus  der  Maul-  und  Klauenseuche  findet  sich 
im  entsprechenden  Kapitel  dieses  Handbuches. 

Zur  gleichen  Gruppe  von  Erkrankungen  gehört  die  afrikanische 
Pferdesterbe.  Die  Seuche,  welcher  ein  großer  Teil  der  nach  Südafrika 
eino^eführten  Pferde  erliegt  und  die  klinisch  gekennzeichnet  ist  durch 
Fieber,  Lungenerscheinungen,  Oedeme  und  Blutungen  in  die  inneren 
Oreane,  führt  in  35—100  Proz.  zum  Tode.  Der  Umstand,  daß  wesent- 
lich diejenigen  Tiere  erkranken,  die  während  der  Nacht  im  Freien 
bleiben  und  umgekehrt  Stalltiere  verschont  bleiben,  ließ  von  vorn- 
herein an  eine  durch  Insekten  gesetzte  Infektion  denken.  In  der  Tat 
konnte  durch  Pitschford  die  Eolle  von  Anopheles  und  Stegomyien 
als  üeberträger  der  Krankheit  experimentell  erhärtet  werden,  indem 
er  durch  infizierte  Mücken  die  Krankheit  auf  gesunde  Tiere  über- 
tragen konnte. 

Das  Virus  der  Pferdesterbe  kreist  im  Blute  und  kann  sowohl 
auf  enteralem  als  parenteralem  Wege  eine  Infektion  erzeugen.  Auch 
in  der  reichlich  abgesonderten  serösen  Flüssigkeit  der  Lungen  und  im 
Conjunctivalsekret  ist  das  Virus  nachweisbar. 

Das  Virus  kann  nach  Nocaed  Berkefeldfilter  passieren,  nicht 
aber  Chamberlandiilter  Sorte  F.  Mac  Fadyen  gelang  auch  die  Fil- 
tration durch  letztere  Sorte  und  bei  30-facher  Verdünnung  sogar  durch 
Chamberland  B.  In  den  Nieren  sterbeverendeter  Pferde  fand  Lentz 
Zelleinschlüsse  von  meist  rundlicher  Gestalt  und  verschiedener  Größe, 
über  deren  Natur  er  sich  jedoch  nicht  ausspricht. 

Die  früheren  Behauptungen  Edingtons,  welcher  einem  ovalen 
Bakterium  (Bacillus  oedemamyces)  eine  ätiologische  Bedeutung  für 
die  Pferdesterbe  zuschrieb,  sind  demnach  hinfällig. 

Auch  das  Virus  myxomatosiim,  das  die  von  Sanarelli  be- 
schriebene Kaninchenseuche  hervorruft,  gehört  zu  den  filtrierbaren 
V^irusarten. 

Die  Seuche,  die  von  Sanauelli  in  Montevideo  und  von  Splendore 
in  St.  Paolo  beobachtet  und  beschrieben  wurde,  ist  Idinisch  gekenn- 
zeichnet durch  eine  eitrige  Blepharoconjunctivitis,  durch  Oedeme  und 
Entzündungserscheinungen  der  Analgegend  und  der  Geschlechtsorgane, 
ferner  durch  myxomatöse  Neubildungen  im  Unterhautzellgewebe,  die 
vorwiegend  am  Kopfe  und  an  den  Extremitäten  lokalisiert  sind.  Die 
Seuche  führt  am  5.-6.  Tage  zum  Tode.  Die  Inkubationszeit  beträgt 
5  Tage. 

Das  eitrige  Sekret  der  Augenbindehaut,  die  Oedemflüssigkeit, 
ias  Blut  und  das  Blutserum,  Emulsionen  aus  den  verschiedenen  Or- 
ganen sind  virulent. 

Experimentell  läßt  sich  die  Krankheit  auf  subkutanem  und  intra- 
venösem Wege  übertragen.  In  gleicher  Weise  wird  die  Infektion  über- 
•rageu  durch  Auftragen  des  infektiösen  Materials  auf  die  Augenbinde- 
laut  und  durch  Verfütterung.  Das  Virus  passiert  Berkefeldfilter, 
vvird  aber  durch  Chamberlandkerzen  und  Garrosfilter  zurückgehalten 
(Moses). 

Die  minimale  infektiöse  Dosis  schwankt  in  Abhängigkeit  vom 
genutzten  Material.  Bei  50  o  wird  das  Virus  in  1  Stunde  zerstört 
(Moses). 
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Bei  niedrigen  Temperaturen  hält  sich  das  Virus  mehrere  Tage 
virulent.  ^ 

Es  sei  noch  erwähnt,  daß  Splendore  in  den  Epithelzelleu  der 
Abstriche  aus  der  Conjunctiva  chlamydozoenartige  Gebilde  fand,  di 
an  Größe  die  bei  Trachom  beschriebenen  übertreffen. 

Auch  das  Gelbfieber  wird,  wie  es  heutzutage  durch  die  Versuch- 
von  Eeed,  Carroll  &  Agramonte  feststeht,  durch  ein  filtrierbajf 
Virus  hervorgerufen,  das  durch  die  Stegomyia  fasciata  als  Zwischei. 
wirt  auf  den  Menschen  übertragen  wird.  Die  Mikroorganismenbefundc 
der  verschiedenen  Autoren,  die  ^Is  Erreger  des  Gelbfiebers  die  vei- 
schiedensten  Bakterien  oder  Protozoen  ansprachen,  sind  in  diesein 
Kapitel  noch  besonders  besprochen  und  dürften  zurzeit  nur  noch  ei 
historisches  Interesse  besitzen.  Alles  Nähere  über  das  Virus  des  Gell- 
fiebers siehe  im  entsprechenden  Kapitel  dieses  Handbuches. 

Auch  dem  Pappatacifieber,  das  durch  ein  filtrierbares  invisibh 
Virus  verursacht  wird,  ist  ein  besonderes  Kapitel  (s.  dieses)  gi 
widmet. 

In  gleicher  Weise  ist  die  Poliomyelitis  acuta  durch  ein  Virus 
verursacht,    das    unverändert    Berkefeld-    und  Chamberlandkerzen 
passiert.  Da  auch  diese  Erkrankung  in  einem  besonderen  Kapitel  h 
handelt  wird,  sei  bezüglich  alles  Näheren  darauf  verwiesen. 

Ebenso  sei  auf  die  entsprechenden  Kapitel  verwiesen  bezüglich 
des  Virus  der  Peripneumonie  der  Rinder,  der  Rinderpest,  der 
Schweinepest,  der  Geflügelpest,  des  Tollwutvirus,  die  sämtHch 
durch  filtrierbare  Virusarten  verursacht  werden. 

Filtrierbar  ist  auch  das  Virus,  das  die  seuchenhaft  auftretende  a!- 
„Epithelioma  contagiosum  avium"  bezeichnete  Krankheit  hervoi 
ruft.  Die  unter  dem  Geflügel,  speziell  dem  Hausgeflügel  vorkom- 
mende Krankheit  ist  durch  knotenartige  Verdickungen  des  Epithel, 
speziell  am  Kamm  und  an  den  Kehllappen  gekennzeichnet  und  viel- 
fach durch  diphtherische  Veränderungen  an  der  Kopfschleimhaut  kom- 
pliziert. 

Bis  vor  kurzer  Zeit  waren  noch  die  Anschauungen  der  versciiii 
denen  Autoren  über  die  Aetiologie  der  Krankheit  recht  divergent. 
Auch  über  die  Beziehungen,  die  zwischen  der  als  Geflügeldiphtherie 
bezeichneten  Erkrankung  und  dem  Epithelioma  contagiosum  avium 
herrschten,  waren  die  Ansichten  sehr  geteilt.  Die  in  jüngerer  Zeit 
erzielten  Forschungsergebnisse  scheinen  mit  einer  großen  Wahrschein- 
lichkeit darauf  hinzuweisen,  daß  die  zwei  klinisch  vielfach  verschie- 
denen Krankheiten  durch  ein  und  denselben  Krankheitserreger,  näm- 
lich durch  ein  filtrierbares  Virus  hervorgerufen  werden. 

Marx  &  Sticker  konnten  zeigen,  daß  das  Virus  des  Epithelioma 
contagiosum  von  Berkefeldfiltern  nicht  zurückgehalten  wird  imd  dai 
die  Filtrate,  an  Tauben  und  Hühnern  geprüft,  die  charakteristischen 
Veränderungen  bei  den  Versuchstieren  bewirkten.  Filtrationsver- 
suche durch  Chamberlandkerzen  ergaben  negative  Resultate. 

Eine  Verlängerung  der  Inkubationszeit  bei  den  mit  filtriertem 
Material  geimpften  Tieren  (nach  Juliusberg  kann  die  Inkubation^ 
dauer  um  das  2— 3-fache  vergrößert  werden)  spricht  für  eine  Ai> 
Schwächung  des  Virus  durch  die  Filtration  bezw.  für  einen  begrenzten 
Grad  der  Filtrierbarkeit  des  Virus.  Das  Virus  ist  wesentlich  in  den 
Epithelwucherungen  vorhanden  und  soll  während  des  Beginnes  dc 
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Maiiklieit  auch  im  Blute  nachweisbar  sein.  Das  Virus  hat  eine  be- 
i, achtliche  Resistenz  gegen  Licht,  Temperatur  und  gewisse  Chemi- 
kalien (Marx  &  Sticker).  Ueber  die  Beziehungen  des  Epithelioma 
r  mtasiosum  zur  Geflügeldiphtherie  und  Näheres  über  das  Virus  der 
(.ieflüR-elpocken  siehe  im  entsprechenden  Kapitel  dieses  Handbuches. 

Auch  die  speziell  in  der  römischen  Campagna,  aber  auch  anderwärts 
auftretende  infektiöse  Krankheit  Agalassia  contagiosa,  die  unter 
Zioijen  und  Schafen  häufig  seuchenhaft  auftritt,  wird  durch  ein  in- 
\  isfbles  filtrierbares  Virus  bedingt.  Als  Hauptsymptorae  der  Krank- 
heit sind  zu  nennen:  Entzündungen  des  Euters,  der  Gelenke  und  der 
Hornhaut.  Die  Milch,  die  vom  Beginn  der  Krankheit  verändert  ist, 
is[  entweder  quantitativ  verringert,  dickflüssig  und  rahmartig  oder 
voll  wässeriger  Beschaffenheit  und  läßt  beim  Absetzen  eine  seröse 
obere  Schicht,  die  vielfach  eine  grünliche  Farbe  zeigt  und  eine  untere 
dickflüssige,  bröcklig  eitrige  erkennen.  Mit  fortschreitendem  Leiden 
\  ersagt  die  Sekretion  vollständig.  Sämtliche  Versuche,  den  Erreger 
der  Krankheit  mit  Hilfe  der  bakteriologischen  und  histologischen 
ALethoden  ausfindig  zu  machen,  sind  negativ  verlaufen.  Auch  Jnit 
Milfe  des  Ultramikroskopes  ließen  sich  keine  positiven  Resultate  er- 
zielen (Carr6).  Das  Virus,  das  in  der  Milch  und  nach  neueren 
Untersuchungen  auch  im  Blut  nachgewiesen  werden  kann,  passiert 
die  gewöhnlichen  Bakterienfilter  (Berkefeld  und  Silbersmith),  und 
erzeugt  bei  Verimpfung  in  die  Milchgänge,  unter  die  Haut  und  in  die 
Gelenkhöhlen  das  typische  Krankheitsbild.  Das  Ueberstehen  der 
Krankheit  hinterläßt  eine  dauernde  Immunität.  Selbst  in  der  Dunkel- 
heit und  bei  einer  Temperatur  von  15  o  aufbewahrt,  verliert  das  Virus 
ziemlich  rasch  seine  Infektiosität. 

Eine  einstündige  Erhitzung  bei  40— 45^  nimmt  dem  Virus  seine 
Infektiosität,  beläßt  ihm  aber  die  immunisierenden  Eigenschaften. 

Nach  den  zahlreichen  Untersuchungen  von  Carre  erfolgt  die  In- 
fektion mit  großer  Wahrscheinlichkeit  durch  den  Intestinaltractus. 
Auch  die  Schutzversuche  mit  Hilfe  von  Serovaccination  erfordern  Be- 
achtung und  Nachprüfung  an  größerem  Material. 

Durch  Theiler  &  Robertson  ist  ferner  die  Filtrierbarkeit  des 
Virus  erwiesen,  das  die  als  „fifevre  catarrhale  du  mouton"  be- 
zeichnete Krankheit  hervorruft. 

Die  speziell  in  Südafrika  vorkommende  Seuche  rafft  bis  30  Proz. 
der  erkrankten  Schafe  hin.  Fieber,  Veränderungen  in  der  Mundliöhle, 
Ausfluß  aus  der  Nase  und  Ulzerationen  an  den  Beinen  sind  die  Haupt- 
symptome der  Krankheit.  Das  Virus,  das  im  Blut  und  Serum  vor- 
handen ist,  passiert  Berkefeldfilter.  Gegen  Austrocknung  ist  das 
Virus  sehr  empfindlich,  hingegen  läßt  es  sich  im  Blute  lange  Zeit 
aufbewahren,  ohne  abgeschwächt  zu  werden. 

.  .       gleichen  Gruppe  von  Erkrankungen  gehört  die  als  „Anaemia 
iiiiectiosa  equorum"  bezeichnete  Krankheit,  die  vorwiegend  im  öst- 
icheu  Frankreich  und  in  der  Normandie  vorkommt  und  fast  immer 
letal  verläuft. 

Als  Hauptsymptome  kommen  in  Betracht  eine  progressive  mit 
l  emperatursteigerung  und  allgemeiner  Kachexie  einhergehende  Anämie, 
uie  von  Albuminurie,  lokomotorischen  Störungen  und  Herzerschei- 
nuugeri  begleitet  ist.  Das  Virus,  das  sowohl  im  Blute  als  im  Hai'u 
[ind  Kot  vorkommen  soll,  passiert  Berkefeldfilter  und  Chamberland- 
lierzen  F  und  B  (CARR^;  &  VALLfeE). 
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Gegen  Austrocknen  und  Fäulnis  ist  das  Virus  ziemlich  resistent. 

Auch  die  von  Römer  bei  Meerschweinchen  beobachtete,  sporadi^  ' 
auftretende  und  als  Mcerschweinclienlähme  bezeichnete  Erkra 
kung,  die  klinisch  manche  Aehnlichkeit  mit  der  Poliomyelitis  acut 
aufweist  und  wesentlich  durch  Lähmungserscheinungen  charakteri 
siert  ist,  scheint  durch  ein  filtrierbares  Virus  verursacht  zu  sein. 

Bei  Filtration  einer  aus  Gehirn  und  Rückenmark  hergestelh« 
Emulsion  durch  die  üblichen  Bakterienfilter  erhielt  Römer  ein  Filti;, 
das  bei  intracerebraler  Impfung  die  gleichen  Krankheitserscheinuni^*  i 
bei  gesunden  Meerschweinchen  wieder  hervorrief.   Das  Virus  find 
sich  konstant  im  Gehirn  und  Rückenmark  der  erkrnakten  Tiere,  fern 
wurde  es  gefunden  in  den  prävertebralen,  inguinalen  und  mesenterial  i 
Lymphdrüsen,  sowie  gelegentlich  in  Milz  und  Leber.   Das  Blut  wai 
stets  virusfrei  gefunden. 

In  50-proz.  Glyzerin  kann  man  das  Virus  bis  zu  10  Tagen  aui 
bewahren. 

In  gleicher  Weise  wird  die  Hundestaupe  (Febris  catarrhalis  ti 
nervosa  canum)  durch  ein  filtrierbares  Virus  verursacht. 

Die  Krankheit,  die  nur  bei  jungen  Fleischfressern,  speziell  be. 
Hunden,  auftritt,  ist  wesentlich  durch  Fieber  und  entzündliche  Er 
scheinungen  charakterisiert  und  vielfach  durch  Symptome  seitens  df- 
Nervensystems  kompliziert. 

Das  Virus  ist  vorwiegend  in  den  Sekreten  der  Schleimhäute  vor 
banden  und  äußerst  kontagiös. 

Nach  Galli  -  Valerio  und  Kregenow^  soU  das  Filtrat  nicht  in- 
fektiös sein. 

In  jüngster  Zeit  konnte  Ferry  aus  d-en  Sekreten  der  oberen 
Luftwege  ein  kurzes  dünnes  Stäbchen  isolieren,  Bac.  bronchicanis,  das 
er  für  den  Erreger  der  Hundestaupe  hält.  Der  FERRYSche  Bacillus 
ist  beweglich,  gramnegativ  und  gibt  mit  Löfflerblau  Polfärbung.  Irj 
flüssigen  Nährmedien  bildet  er  häufig  Fäden  und  wächst  auf  Agar 
in  Form  kleinster,  kaum  wahrnehmbarer  Pünktchen.  Durch  Serum 
kranker  Hunde  soll  er  spezifisch  agglutiniert  werden. 

Schließlich  sei  noch  die  Fleckenkrankheit  der  Tabaksblätter 
erwähnt,  eine  Krankheit,  die  sich  zunächst  als  eine  Verfärbung  d 
Chlorophylls,  fleckenartig  über  die  Spreite  zerstreut,  kennzeichnet  uiia 
später  gefolgt  ist  durch  das  Absterben  von  einem  Teile  oder  von  dem 
gesamten  Gewebe  des  fleckig  veränderten  Blattes.  Auch  diese  Krank- 
heit wird,  wie  Iwanowsky  und  Beijerinck  es  zeigen  konnten,  durch 
ein  Virus  verursacht,  das  Beijerinck  seinerzeit  als  Contagium  vivum 
fluidum  bezeichnete  und  unverändert  durch  Porzellanfüter  durch- 
schickte. 
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IX. 

Gelbfieber. 


Von 

Physikus  Dr.  M.  Otto, 

ehem.  internem  klinischen  Assistenten  am  Seemannskrankenhause  und  Institut 
füi"  Schiffs-  und  Tropenkrankheiten  in  Hambui'g. 

Mit  2  Tafeln  und  17  Figuren  im  Text. 


I.  Historisches  und  geographische  Verbreitung. 

Ueber  die  Zeit  des  ersten  Auftretens  des  Gelbfiebers  ist,  wie 
alle  Untersucher,  so  Hirsch Sodre  &  Couto^,  Sternberg 3,  über- 
einstimmend angeben,  nichts  Sicheres  festgestellt.  Es  ist  aber  er- 
wiesen, daß  die  Krankheit  erst  nach  der  Entdeckung  Amerikas  in 
Europa  bekannt  wurde.  Ob  alle  aus  jenen  Zeiten  berichteten  Epide- 
micD,  denen  die  europäischen  Eroberer  seit  Columbus'  Ankunft  zum 
Opfer  fielen,  auch  wirklich  auf  Gelbfieber  zurückzuführen  sind, 
wird  wohl  stets  in  Dunkel  gehüllt  bleiben,  einerseits  wegen 
der  Mangelhaftigkeit  der  meist  von  Laien  verfaßten  Berichte, 
landererseits  wegen  der  sicher  vorgekommenen  Verwechselungen  mit 
bösartigen  Malariafiebern.  Hirsch  i  vertritt  in  seinem  klassischen 
Werke  die  Anschauung,  daß  die  frühesten,  der  Kritik  standhaltenden 
Nachrichten  aus  der  Mitte  des  17.  Jahrhunderts  von  den  Antillen 
Istammen.  Von  hier  und  den  Küsten  des  mexikanischen  Golfes  scheint 
die  Seuche  sich  mit  dem  zunehmenden  Verkehr  weiter  verbreitet  und 
eine  immer  größere  Ausdehnung  angenommen  zu  haben^  indem  sie 
in  den  befallenen  Gebieten  bald  vorübergehend,  bald  dauernd  einen 
Stützpunkt  fand.  Es  kam  zunächst  zu  Epidemien,  welche  teils  völlig 
erloschen,  teils  jedoch  nach  kürzerem  oder  längerem  Bestehen  im 
Lande  der  Einschleppung  festen  Fuß  faßten  und  zur  Entstehung  eines 
pernaanenten  Infektionsherdes  führten,  wo  das  Fortbestehen  des  In- 
iektionsstoffes  durch  sporadische  Fälle  sich  dokumentiert  und  epi- 
demisches Auftreten,  ohne  daß  es  einer  Einschleppung  von  außerhalb 
bedarf,  unter  gewissen  Bedingungen  zustande  kommt.  Diese  ende- 
mischen Herde  bilden  die  unerschöpfliche  Infektionsquelle  der  „gelben 
lest",  wo  das  Krankheitsgift  beständig  erhalten  bleibt. 

Die  Ostküste  des  tropischen  Amerikas  ist  als  der  Ausgangspunkt 
fast  alle  weiteren  Uebertragungen  anzusehen.  Ob  das  Gelbfieber 
^aerst  von  hier  aus  nach  Afrika  gelangt  ist  oder  umgekehrt  von 
Afrika  nach  Amerika  (Pym*,  Ggeldi^  und  neuerdings  BoyceIöi), 
Wird  wohl  nie  mit  Sicherheit  entschieden  werden.  Von  einem  Erd- 
teil zum  andern  sind  sicher  Uebertragungen  vorgekommen.  Gegen 
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eine  Verschleppung  der  Seuche  von  Afrika  nach  Amerika  durch  dii 
Sklaventransporte  ist  geltend  gemacht  worden,  daß  trotz  viel  ältei* 
lebhafter  Handelsbeziehungen  mit  dem  dunklen  Weltteil  erst  17, 
die  erste  Nachricht  über  eine  Gelbfieberepidemi&  (St.  Louis-Senega' 
nach  Europa  gelangte. 

In  Europa  erschien  die  Seuche  zum  ersten  Male  Anfang  d' 
18.  Jahrhunderts  in  Spanien.  Dieses  Land,  wie  Portugal  und  Italic 
hatten  bis  zur  Mitte  des  19.  Jahrhunderts  unter  größeren  Epidemie 
zu  leiden,  Von  denen  nur  die  bedeutendsten  Malaga  1741,  Livorno  1804 
Lissabon  1857  Erwähnung  finden  sollen.    Dagegen  haben  vielfach(! 
Einschleppungen  in  Nordeuropa  (33  nach  ReinckeS  bis  1875)  nur 
dreimal    (1802   Brest,    1861    Saint-Nazaire,    1865   Swansea)  zalil- 
reichere  Erkrankungen  nach  sich  gezogen.   Besonderes  Interesse  ver 
dient  die  kleine  von  Malier  ^  so  vortrefflich  studierte  Epidemie  des 
Zuckerschiffes  Anne-Marie  in  Saint-Nazaire.    Auch  in  neuerer  Zeii 
ist  Gelbfieber  noch  auf  europäischem  Boden  zum  Ausbruch  gekommen, 
so  1894  nach  Eager^  in  Triest.  Die  Erkrankungen  waren  auf  einem 
von  Brasilien  kommenden  Schiffe  erworben.  In  Saint-Nazaire  wurdei) 
1908  von  der  Seuche  11  Personen  befallen,  von  denen  7  starben.  K 
konnte  festgestellt  werden,  daß  die  Krankheit  durch  den  Dampfti 
„la  France"  eingeschleppt  war.    Das  Schiff  hatte  Martinique,  w 
eine  Gelbfieberepidemie  herrschte,  am  11.  September  verlassen  und  tra. 
ohne  daß  ein  Fall  auf  der  Reise  vorgekommen  war,  am  24.  September 
in  Saint-Nazaire  ein.   Erst  nach  Oeffnen  der  Laderäume  und  9  Tage 
nach  Ankunft  des  Schiffes  trat  die  erste  Erkrankung  auf  —  zehn 
Personen  waren  an  Bord,  eine  auf  der  „la  Loire",  welche  neben  der 
„la  France"  gelegen  hatte,  infiziert  worden  (Näheres  s.  bei  Wurtz  i^-, 
Chantemesse  163,  Durand  &  Villejean^s^). 

Was  speziell  Deutschland  angeht,  so  ist  bisher  nie  ein  em- 
schlägiger  Fall  zur  Beobachtung  gelangt.  Das  ganze  vom  Verfasser 
zusammengebrachte  Material  beschränkt  sich  auf  sieben  abgelaufene 
Fälle.  Ueber  zwei  derselben,  welche  Leüdesdorf^  aus  dem  alten  See- 
mann skrankenhause  in  Hamburg  (1863)  erwähnt,  fehlen  alle  näheren 
Angaben.  Von  zwei  weiteren,  im  Krankenbuche  des  Quarantäni 
lazarettes  Cuxhaven  aus  den  Jahren  1891 — 93  verzeichneten,  erwies 
sich  der  eine  bei  der  Autopsie  als  Lungengangrän  mit  Emp3"em  und 
Icterus,  der  andere  war  angeblich  Rekonvaleszent  nach  Gelbfieber, 
bot  keine  Symptome  der  Krankheit  mehr  und  erholte  sich  völlig 
innerhalb  weniger  Tage.  Die  drei  letzten  wurden,  nachdem  sie  in 
der  Zeit  vom  22. — 24.  März  1910  an  Bord  eines  von  Manaos  kom- 
menden Schiffes  erkrankt  waren,  vom  13. — 21.  April  im  Seemann^ 
krankenhause  und  Institut  für  Schiffs-  und  Tropenkrankheiten  be- 
handelt —  sie  ließen,  abgesehen  von  einem,  der  noch  ikterisch  war, 
gleichfalls  keine  Krankheitserscheinungen  mehr  erkennen. 

Die  größte  Ausdehnung  hat  das  Gelbfieber  auf  dem  amerikani- 
schen Kontinent  angenommen.  In  Südamerika  setzte  es  sich  längs 
der  Küste  von  Venezuela,  Guyana  und  Brasilien  fest,  in  letzterem 
Lande  wütete  es  nach  SoDRji  &  Couto^  schon  1686 — 1696,  eine  An- 
sicht, die  auch  MatthaejIO  vertrat,  während  Hirsch  i  erst  in  der 
zweiten  Hälfte  des  vergangenen  JaJirhunderts  eine  allgemeine  Ver- 
breitung auf  dem  südamerikanischen  Festland  anerkennt.  Jedeiiialis 
erfolgte  1849  eine  neue  Einschleppung  aus  New  Orleans  nach  Balim, 
von  welchem  Platze  aus  die  Seuche  dann  längs  der  Küste  nach  jS erden 
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und  Süden  ihren  Weg  nahm.  Sie  setzte  ihren  Zug  auch  die  Fluß- 
mündungen aufwärts  fort,  erschien  im  Amazonengebiet,  in  Paraguay, 
und  ö-elangte  bis  Buenos  Aires  und  um  das  Kap  Horn  bis  an  die 
Westküste,  wo  sie  in  Chile  und  Peru  beobachtet  wurde.  Nach  Ko- 
lumbien und  Ecuador  ist  sie  von  Norden  aus  gelangt.  In  Guayaquil 
trat  sie  erst  neuerdings  wieder  heftiger  auf  und  wütet  dort  noch  jetzt. 
Im  allgemeinen  hat  sie  aber  bisher  an  der  Westküste  Amerikas  nie- 
mals jene  Verbreitung  erlangt  wie  an  der  Ostküste.  Seit  seinem  Er- 
scheinen in  Rio  de  Janeiro  1850  hat  das  Gelbfieber,  den  Veröffent- 
lichungen von  CarvalhoI^  zufolge,  mit  Ausnahme  der  Jahre  1865  bis 
1867  diese  Stadt  bis  1904  nicht  wieder  verlassen  und  dort  1873, 
1876,  1891,  1892,  1894  die  größten  Verheerungen  angerichtet.  In 
diesem  letzten  Jahre  starben  noch  daran  fast  5000  Menschen.  Seit 
Anfang  der  achtziger  Jahre  des  vorigen  Jahrhunderts  war  die  Krank- 
heit auch  ins  Innere  der  brasilianischen  Provinz  S.  Paul  vorge- 
drungen und  hatte  dort  die  großen  Katastrophen  von  Campinas, 
Vassouras,  Jabotikabal,  Arrara.quara,  San  Carlos  del  Pinhal  u.  a.  ver- 
ursacht. Demgegenüber  haben  sich  in  neuester  Zeit  die  Verhält- 
nisse infolge  der  auf  wissenschaftlicher  Grundlage  eingeleiteten  Be- 
kämpfungsmaßnahmen von  Grund  aus  geändert  (vgl,  Kapitel  Pro- 
phylaxe). 

Noch  fürchterlichere  Verluste  hat  das  Gelbfieber  den  Vereinigten 
Staaten  von  Nordamerika  gebracht.  Bis  nach  Quebec  in  Kanada  hat 
es  an  der  Ostküste  wohl  keinen  Hafenplatz  verschont  und  seinen 
Weg  auch  den  Mississippi  und  Missouri  hinauf  genommen,  indem  es 
alle  umliegenden  Staaten  verseuchte.  Nach  CarrollI^  fanden  seit 
dem  ersten  Auftreten  in  Boston  (1693)  in  90  verschiedenen  Jahren 
Epidemien  statt.  Am  härtesten  war  New  Orleans,  das  zuletzt  1905 
zu  leiden  hatte,  betroffen.  Wenn  man  die  Zahl  der  Opfer  in  den  Ver- 
einigten Staaten  mit  100000  seit  Erscheinen  der  Krankheit  annimmt, 
so  ist  dies  nach  Marchoux  &  Simotstd^^  eher  noch  zu  niedrig  ge- 
griffen. An  der  weniger  heimgesuchten  Westküste  scheint  das  Gelb- 
fieber nicht  über  San  Franzisko  hinausgekommen  zu  sein. 

In  Westafrika  und  auf  den  zugehörigen  Inselgruppen  finden  wir 
das  Gelbfieber  vom  Senegalgebiet  bis  hinunter  nach  S.  Paul  de 
Loanda.  Auch  den  Inseln  Ascension  und  St.  Helena  hat  es  seinen 
Besuch  abgestattet.  Wir  sind  aber  über  seine  Verbreitung,  infolge 
des  kulturellen  Zustandes,  weniger  orientiert  als  in  Amerika.  Im 
einzelnen  muß  auf  die  neuesten  Veröffentlichungen  von  BoyceI^ö^ 
welcher  1910  die  englischen  Kolonien  bereiste  und  die  einschlägigen 
Verhältnisse  in  den  Besitzungen  der  anderen  europäischen  Staaten 
aus  der  Literatur  zusammenstellte,  verwiesen  werden.  Soviel  steht 
fest,  daß  sich  die  Krankheit  im  Senegalgebiet  ziemlich  weit  in  das 
Hinterland  erstreckt,  wo  PrimetI*  sie  bis  Bakel,  Medina,  Bafoulabe, 
Kayes  und  weiter  antraf.  Im  Senegalgebiet  haben  auch  die  ver- 
heerendsten Epidemien  stattgefunden  —  es  sei  nur  an  die  große  Epi- 
demie von  1900  erinnert.  Auch  die  Elfenbeinküste  wurde  noch  1903 
schwer  heimgesucht;  nach  den  von  der  französischen  Regierung  in 
Dingerville  (bei  Grand  Bassam)  dem  Verf.  gütigst  zur  Verfügung  ge- 
inn=^^"  Originalakten  trat  die  Krankheit  in  Grand  Bassam  1899,  1900, 
1902,  1903,  1904  auf,  was  zu  umfangreichen  Assanierungen  und  der 
mit  enormen  Kosten  verbundenen  Anlage  des  mehrere  Kilometer  land- 
einwärts gelegenen  Beamtensitzes  „Bingerville"  führte  —  freilich 
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in  einer  Zeit,  als  man  die  näheren  Bedingungen  der  Uebertra"-u 
noch  nicht  kannte*).    Auch  unsere  deutschen  Kolonien  sind  ni.i 
verschont  geblieben.    Zwar  hat  für  Kamerun  nach  F.  Plehnis  ,i 
Gelbfieber  bislang  keine  praktische  Bedeutung  gezeigt,  Togo  hat  al 
(vermutlich  zuerst  1896  seit  der  deutschen  Besitzergreifung!  na<l 
Wicke  IG  eine  Gelbfieberepidemie  in  Sebbe  (Bezirk  Anecho)  gehab 
und  1905  hat  Külz17  aus  Anecho,  1906  KruegerIS  aus  Badja  Gelb 


Fig.  1.  Verbreitungsgebiet  des  Gelbfiebers  nach  Literaturangaben  zusanunen- 
gestellt.   E.  O.  Neumann  fec. 


fieberfälle  gemeldet,  deren  Identität  mit  der  brasilianischen  Krauls 
heit  Verfasser  bestätigen  konnte.    In  den  gleichen  Jaliren  ist  die 
Krankheit  auch  in  Dahomey  (Cotonou,  Grand  Popo,  Agoue,  Wydali^ 
aufgetreten  und  hat  auch  in  der  Folge  vereinzelte  Opfer  in  Togo  wi 
Dahomey  gefordert.    Einen  Erkrankungsfall  bei  einem  Eingeborenen 
in  Sebbe  bei  Anecho  berichtet  Günther       aus  dem  Jahre  191<' 
Für  Mai  bis  Oktober  des  gleichen  Jahres  teilte  BoyceI^^  5  Ausbruch' 
—  in  Freetown,  Secondee,  Axim,  Saw  Mills,  Grand  Bassam  —  mit. 
Fortlaufende  Statistiken  über  das  Auftreten  des  Gelbfiebers  in  der 


*)  In  Bingerviile  fand  Verf.  reichlich  Stegomyia  calopus. 
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cranzen  Welt  bringen  die  seit  Mai  1911  erscheinenden  Bulletins  des 
neiio'esrüudeten  Yellow  Fever  Bureau  der  Liverpooler  tropen- 
medlzmischen  Schule. 

AVir  sehen,  daß  das  Gesamtgebiet  (siehe  Karte  Fig.  1),  in 
dem  Gelbfieber  überhaupt  beobachtet  worden  ist,  lediglich  gewisse 
Teile  Amerikas,  Afrikas  und  Europas  umfaßt.  Die  Nachrichten  über 
Gelbfieber  in  Asien  und  Australien  sind  schon  nach  Hirsch  alle 
unverbürgt  und  leiten  sich  aus  einer  Verwechselung  mit  anderen 
Krankheiten,  insbesondere  Malaria  und  biliösem  Typhoid  her,  die 
Verhältnisse  haben  auch  bis  in  die  jüngste  Zeit  keine  Aenderung  er- 
fahren*). Die  auffallende  Tatsache  des  Freibleibens  der  genannten 
Erdteile  erklärt  sich  wohl  aus  den  ungünstigen  Verkehrsbedingungen 
mit  den  Heimstätten  der  Seuche  und  aus  dem  Umstände,  daß  eben 
nicht  alle  Faktoren,  deren  es  zur  Weiterverbreitung  der  Krankheit 
bedarf,  zusammengetroffen  sind.  Die  Gefahr  einer  Verschleppung  wird 
jedenfalls  nach  Vollendung  des  Panamakanals  und  der  dadurch  ab- 
gekürzten Keisewege,  wie  auch  Manson^o,  Leigh^i,  Gray  22  und 
Desfosses^s  betonen,  eine  viel  größere  werden,  wobei  noch  besonders 
ins  Gewicht  fällt,  daß  bis  in  die  jüngste  Zeit  hinein  der  Isthmus  selbst 
als  gelbfieberinfiziert  angesehen  werden  mußte. 

Als  äußerste  Grenzpunkte,  an  denen  noch  Gelbfieber  festgestellt 
ist,  ergeben  sich  für  die  westliche  Halbkugel  im  Norden  Quebec  (48*^ 
n.  B.),  im  Westen  San  Franzisko  (122  0  w.  L.),  im  Süden  Buenos 
Aires  (35  ^  s.  B.).  Für  die  östliche  Hemisphäre  werden  folgende 
Grenzen  angegeben:  im  Norden  Swansea  (51  ^  n.  B.),  im  Osten 
Triest  (24  0  0.  L.),  im  Süden  S.  Paul  de  Loanda  (9»  s.  B.).  In 
diesem  weiten  Gebiete  ist  die  Empfänglichkeit  für  das  Gelbfieber 
aber  durchaus  keine  gleiche,  es  müssen  die  Grenzen  für  diejenigen 
Orte,  in  denen  Gelbfieber  einerseits  endemisch  ist  und  in  die  es  ander- 
seits leicht  eingeschleppt  werden  kann,  ferner  wo  dasselbe,  einmal 
eingeschleppt,  Neigung  zur  Niederlassung  gezeigt  hat,  enger  gezogen 
werden,  so  daß  man  nach  B^iranger-Feraud  zur  Aufstellung  einer 
„gewöhnlich  verseuchungsfähigen  Zone"  gelangt.  Diese  er- 
strecke sich  in  Amerika  vom  33 ^  n.  B.  (Charleston)  bis  zum  24°  s.  B. 
(Santos),  in  Afrika  vom  16  0  n,  B.  (Senegalmündung)  bis  zum  9° 
s.  B.  (S.  Paul  de  Loanda). 

Nur  in  diesem  engeren  Gebiet  finden  sich  die  endemischen 
Herde.  Ihre  Ausdehnung  und  Lage  ist  mit  Genauigkeit  nicht  zu 
bestimmen  und  sicher  auch  gewissen  Schwankungen,  abhängig  von 
den  jeweils  obwaltenden  äußeren  Verhältnissen,  unterworfen,  hinzu 
kommt  noch  Uebersehen  der  Krankheit  durch  diagnostische  Irrtümer 
—  so  nach  BoyceIss  besonders  durch  Annahme  von  ,, biliösem  remit- 
tierenden Fieber"  —  und  Scheu  vor  der  öffentlichen  Bekanntmachung. 
Es  kann  aber  keinem  Zweifel  unterliegen,  daß  für  Amerika  fast  die 
ganze  Ostküste  von  Mexiko  bis  nach  Santos  als  verseucht  bzw.  ver- 
flächtig  anzusehen  ist,  während  die  Westküste  weniger  betroffen  er- 
scheint: als  wichtigste  Punkte  seien  für  erstere  Kuba,  Mexiko,  das 

,  *)  Die  Bestätigung  eines  Gelbfiebertodesfalles  in  Batavia  (Yellow  fever 
Dureau,  Vol.  1,  Nr.  8,  p.  264  und  Public  health  report,  Nr.  47,  24.  Nov.  1911) 
lP*?.  eines  weiteren  Falles  (Publ.  health  report,  Nr.  33,  Aug.  16.,  1912) 
rieh t  t  ^'^^"^arten.  Mehr  Wahrscheiiilichiieit  hat  die  für  Oktober  1911  be- 
/an-n  /a/^''^"^'^"^  ^'"^^  Quarantänewärters  in  Honolulu  auf  einem  von  Man- 
"*n'Uo  (Mexico)  kommenden  gelbfieberinfizierten  Dampfer  für  sich.  (Ibid.) 


528 


M.  Otto, 


Gebiet  des  Amozonenstromes,  früher  auch  Rio  de  Janeiro  genannt 
für  letztere  Giiayaquil,  in  welcher  Stadt  die  Krankheit  gerade 
den  letzten  Jahren  —  wie  die  Public  Health  Eeports  und  neuerdiu 
die  Bulletins  des  Yellow  Fever  Bureau  Liverpool  berichten  —  foi 
gesetzt  Opfer  fordert.   In  Afrika  bestehen  ganz  sicher  endemisf 
Herde  in  einem  Gebiet,  das  sich  vom  Senegal  bis  nach  Süd-Nigeri( 
und  von  den  Küstenplätzen  bis  hoch  hinauf  in  den  Sudan  (Oberla' 
des  Senegal  und  Niger)  erstreckt.  Wie  weit  die  östliche  Grenze  reicii 
muß  einstweilen  dahingestellt  bleiben;  man  soll  aber  die  Ausdehnuii- 
nicht  unterschätzen  und  berücksichtigen,  daß  wir  über  die  Verbr. ' 
tung  unter  den  Eingeborenen  nur  wenig  wissen.    Milde  anibu; 
torische  Formen  sind  unter  ihnen  wahrscheinlich  häufiger  als  mai: 
allgemein  annimmt.    Boyce169  macht  darauf  aufmerksam,  daß  wohl 
auch  ein  Teil  der  Todesfälle  bei  den  Kindern  der  Eingeborenen  äui 
Gelbfieber  und  nicht  nur  auf  Malaria  zurückzuführen  sei.   Von  dei 
Goldküste  haben  schon  vor  Jahren  Elliot^ö  und  Browne  26  sichei 
verbürgte  Fälle  endemischen  Ursprunges  beschrieben. 

Wir  erkennen  aus  der  geographischen  Verbreitung,  daß  das  Gell) 
fieber  in  erster  Linie  eine  Tropenkrankheit  ist.    Die  ende 
mischen  Herde  sind  allein  in  der  Tropenzone  lokalisiert.   Xur  an 
nahmsweise  hat  die  Seuche  die  Wendekreise  nach  Norden  und  Süd 
überschritten  und  ist  auch  dann  nie  über  einen  gewissen  Breitengni 
hinausgekommen.    Dies  weist  auf  Temperatureinflüsse  hin  und  di(^ 
Erfahrungen  der  Epidemiologie  haben  bestätigt,  daß  die  Krankheil, 
wie  keine  andere  der  großen  Volksseuchen,  vom  Stande  der  Temperatur 
abhängig  ist.  Niemals  ist  Gelbfieber,  wie  schon  Hihsch  i  hervorgehoben 
hat  und  heute  noch  zu  Eecht  besteht,  bei  einer  mittleren  Temperatur 
unter  20  o  C  in  weiterer  Verbreitung  aufgetreten.    Eine  derartig 
hohe  Mitteltemperatur  ist  aber  nur  innerhalb  der  genannten  Breiten- 
grade anzutreffen.   Das  zwischen  ihnen  gelegene  Gebiet  deckt  sicli 
fast  vollkommen  mit  dem  des  Vorkommens  der  Stegomyia  calo 
pus*)  (vgl.  Fig.  4),  welche  nach  Theobald ^7  den  43 o  nach  Xordeii 
und  Süden  nicht  überschreitet.   Wenn  gewisse  Länder  innerhalb  de- 
selben,  z.B. Asien,  Australien,  Ostafrika,  bislang  vom  Gelbfieber  völ! 
verschont  geblieben  sind,  so  ist  dies  lediglich  dem  Umstände  zu  vei 
danken,  daß  nicht  alle  Bedingungen,  deren  es  zum  Entstehen  einei 
Epidemie  bedarf,  erfüllt  gewesen  sind. 

Nach  Eossi'^o  j^^t  die  Krankheit  sich  in  der  alten  Welt  höchst- 
wahrscheinlich nur  deshalb  nicht  ausbreiten  können,  weil  Stegomyia 
fasciata  dort  nicht  so  häufig  vorkommt  wie  in  der  neuen  Welt. 


IL  Uebertragung  des  Gelbfiebers. 

Der  Charakter  des  Gelbfiebers  als  Infektionskrankheit 
durch  jahrhundertelange  Erfahrung  festgestellt  und  von  keiner  ern> 
zu  nehmenden  Seite  bezweifelt  worden.  Es  sei  nebenbei  erwähnt,  daß  in 
neuerer  Zeit  nur  Below^s  noch  das  Gelbfieber  als  einen  „überstürzten 


*)  Dieser  Name  ist  der  Stegomyia  fasciata  auf  Blanchards  V'^: 
schlag  von  der  internationalea  Kommission  für  zoologische  Nomenklatur  beig! 
legt  worden.  (Puhl,  health  reports,  1907,  Nr.  14,  p.  381.)  Ueber  die  hiergegen  ei 
hobenen  Einwände  vgl.  Seidelin  (Yellow  Fever  Bureau  Bull.,  Vol.  1.  ^r- 
p.  367). 
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\kklimatisationsprozeß"  ansah,  wobei  er  die  Krankheit  gleichzeitig 
mit  Scliwarzwasserfieber  zusammenwarf  und  daß  Goeldi^  sich  für 
Annahme  eines  organischen  Toxins  ausgesprochen  hat,  welches  in 
erster  Instanz  normalerweise  in  den  Speicheldrüsen  der  Stegomyia 
fasciata  seinen  Sitz  und  Ausgangspunkt  besitzt  und  durch  den  Stich 
dem  Menschen  eingeimpft  wird".  Dagegen  gingen  die  Meinungen,  ob 
Gelbfieber  ,,kontagiös"  sei  und  in  welcher  Weise  die  Uebertragung 
zustande  komme,  weit  auseinander.  Während  die  einen  eine  Konta- 
iriosität  nicht  anerkennen  wollten  und  ihre  Ueberzeugung  wie  z.  B. 
Chebvix^o  durch  experimentelle  Versuche  (Einnehmen  und  Einreiben 
schAvarzer  erbrochener  Massen)  zu  stützen  suchten,  behaupteten  die 
anderen,  daß  die  Ansteckung  von  Person  zu  Person  erfolge;  endlich 
wurde  die  Ansicht  geäußert,  daß  in  der  großen  Mehrzahl  der  Fälle 
die  Erkrankung  durch  Besuch  eines  verseuchten  Ortes  oder  Berührung 
verseuchter  Gegenstände  erworben  würde,  unter  besonderen  Bedin- 
o-ungen  aber,  die  noch  zum  großen  Teil  unbekannt  seien,  „der  konta- 
ffiöse  Charakter  der  Krankheit  deutlich  zutage  trete  und  rasch  eine 
Uebertragung  von  Person  zu  Person  stattfände"  (Sodrä  &  Couto^ 
S.  54). 

Auch  über  die  Wege,  auf  denen  der  Infektionsstoff  seine 
Weiterverbreitung  findet,  und  die  Art,  wie  er  in  den  Körper  gelangt, 
konnte  keine  Einigkeit  erzielt  werden.  Allseitig  aber  wurde  zugegeben, 
daß  er  besonders  am  Schiff  hafte  und  von  diesem  durch  Kranke  oder 
infizierte  Gegenstände  verschleppt  werde,  daß  er  überall  lokale,  sich 
allmählich,  aber  nie  explosionsartig  vergrößernde  Herde  bilde  und 
auf  dem  Wege  des  persönlichen  oder  sachlichen  Verkehrs  immer  weiter 
gelange.  Nur  für  kürzere  Strecken  wurde  eine  Verbreitung  durch  den 
Wind  zugelassen,  wie  sie  namentlich  Beobachtungen  bei  Schiffen,  die 
uebeneinandergelegen,  aber  keinerlei  Verkehr  miteinander  gehabt  hatten, 
als  einzige  Infektionsmöglichkeit  erscheinen  ließen  (z.  B.  Nicolino 
182130).  Ijji  einzelnen  blieb  unentschieden,  ob  die  Keime  durch  den 
Verdauungstraktus  oder  die  Luftwege  aufgenommen  würden ;  wenn 
auch  von  kompetenten  Beobachtern  wie  Sodr^;  und  Couto^,  Stern- 
berg 3i  das  Trinkwasser  aus  der  Eeihe  der  Faktoren  ausgeschaltet 
wurde,  und  Cochran^s  ausdrücklich  erklärte,  daß  ihm  kein  Fall 
von  Infektion  durch  Nahrungsmittel  bekannt  sei,  so  hielten  doch  Sana- 
RELLi33  und  Strain34  an  derselben  fest,  wobei  Strain  sich  dahin 
aussprach,  daß  die  Erreger  durch  Fliegen,  welche  auf  Dejektionen 
oder  Erbrochenem  von  Kranken  gesessen  hätten,  auf  Speisen  usw. 
gelangten.  Die  Annahme  einer  Infektion  durch  Einatmung  verfochten 
insbesondere  Sodre  und  Couto^,  welche  als  Beweis  den  Umstand  heran- 
zogen, daß  die  Fremden  in  Rio  de  Janeiro  vom  Gelbfieber  befallen 
würden,  wenn  sie  die  Nacht  in  den  infizierten  Wohnungen  der  Stadt 
verbrächten,  daß  aber  eine  Erkrankung  bei  den  nachmittags  sich  nach 
dem  gelbfieberfreien  Petropolis  zurückziehenden,  trotz  Nichtbeachtung 
aller  Vorsichtsmaßregeln  am  Tage  selbst  zur  Epidemiezeit,  nie  vor- 
käme. Endlich  ist  auch  von  den  gleichen  Autoren  auf  die  Infektions- 
mog^hchkeit  durch  Verletzung  bei  der  Ausführung  von  Sektionen  auf- 
merksam gemacht  worden. 

Gegenüber  diesen  Anschauungen  finden  sich  schon  in  der  älteren 
J-iiteratur  Hinweise,  die  auf  Grund  epidemiologischer  Beobachtungen 
^en  Moskitos  bei  der  Verbreitung  des  Gelbfiebers  eine  wichtige  Eolle 
zuzuschreiben  scheinen.    So  z.  B.  berichtet  Roche  35,  daß  bei  einer 

Handbuch  der  pathogenen  Mikroorg.inismen.  2.  Aufl.  VIII.  34 
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der  grausamsten  Epidemien  in  Philadelphia  1797  die  Moskitos  so  uner- 
träglich waren,  wie  die  grassierende  Seuche.   Weder  vor  noch  nach 
der  Epidemie  war  eine  solche  Unzahl  der  lästigen  Insekten  vorhanden  i 
Während  der  großen  Epidemie  in  Nattchez  und  in  Clinton  fanden  sich 
Moskitos  immer  in  außerordentlich  großer  Zahl.    In  Plack  River, 
und  Concordia  gab  es  von  Anfang  des  Frtihlings  bis  zum  Sommer' 
stets  eine  große  Menge  von  Hausfliegen,  aber  die  Moskitos  warpu  zut 
Epidemiezeiten  bemerkbarer  als  gewöhnlich.    Aehnlich  äußerte  sich 
DowLER  171^  Hammond  36,  der  diese  Beobachtung  bestätigt,  zitiert  den  ? 
bemerkenswerten  Fall  von  Summerville  (Georgia)  1854.  Diese,  trotz  i 
ihrer  nahen  Lage  an  Augusta,  wo  Gelbfieber  seit  1839  existierte,  stet«; 
verschont  gebliebene  Stadt  wurde  Schauplatz  einer  ausgebreiteli 
Epidemie,  welche  auf  massenhaftes  Erscheinen  von  Moskitos  zurück 
zuführen  war.    Die  Vermehrung  der  Insekten  war  offenbar  darf' 
zahlreiche  neu  angelegte  Zisternen  bewirkt  worden.    Auch  Xott 
sprach  sich  in  dem  Sinne  aus,  daß  die  Verbreitung  des  Gelbfieber 
durch  Insekten  erfolge..  Im  Jahre  1853  richtete  .BeauperthuyI'- 
an  das  Gouvernement  von  Cumana  (Venezuela)  einen  offiziellen  Be- 
richt, in  dem  er  „den  in  den  Häusern  sich  aufhaltenden  Moskitos 
mit  den  gestreiften  Beinen"  die  Uebertragung  des  Gelbfiebers  zu- 
schreibt. Diese  brächten  den  Infektionsstoff  aus  den  Mangrovesümpfen 
und  später  auf  den  Menschen.  Nach  Havelbürg     herrschte  in  Bio 
de  Janeiro  schon  seit  unbestimmbarer  Zeit  der  Volksglaube,  daß  d 
Gelbfieber  an  die  Anwesenheit  von  Moskitos  gebunden  sei,  ohne  dal 
jedoch  mehr  als  vage  Vorstellungen  dieser  Idee  zugrunde  lagen. 

Das  Verdienst,  zuerst  Moskitos  als  Ueberträger  des  Gelb 
fiebers  von  Mensch  zu  Mensch  erkannt  zu  haben,  gebührt 
unbestreitbar  Carlos  Finlay39. 

FiNLAY  kam  Anfang  der  80  er  Jahre  des  vorigen  Jahrhundert^ 
auf  Grund  einer  ganzen  Eeihe  von  Beobachtungen  zu  der  Uebei 
Zeugung,  daß  die  durch  die  tropische  Temperatur  bedingte  Aus 
breitung  der  Moskitos  mit  der  Verbreitung  der  Krankheit  korrespon 
diere.  Von  ihm  rühren  die  ersten  experimentellen  Versuche  her,  das 
Gelbfieber  durch  Moskitos,  und  zwar  die  von  ihm  auch  schon 
richtig  herausgefundene  Stegomyia  calopus  zu  übertragen 
und  ein  Verfahren  zur  Immunisierung  gegen  die  Krankheit  auszu 
arbeiten,  indem  er  Nichtimmune  von  Stegomyien,  welche  er  zuvor 
an  Gelbfieberkranken  hatte  saugen  lassen,  stechen  ließ.  Seine  damals 
höchst  auffälligen  Befunde,  mit  denen  er  seiner  Zeit  weit  voran 
geeilt  war,  wurden  jedoch  mit  großer  Skepsis  aufgenommen  (z.  L 
von  CoRRE^o  und  Sternberg*!)  ^nd  konnten  aus  verschiedenen 
Gründen,  z.  B.  schon  deshalb  keine  Beweiskraft  beanspruchen,  weil 
sie  in  einer  durchseuchten  Gegend  angestellt  wurden,  wo  eine  ander- 
weitige Infektion  als  durch  Insektenstiche  nicht  ausgeschlossen  war. 
Außerdem  waren  die  Mücken,  wie  wir  jetzt  wissen,  zu  früh  —  näm 
lieh  2 — 5  Tage,  nachdem  sie  an  Kranken  .gesogen  hatten  —  den 
Versuchspersonen  angesetzt  worden.  Finlays  Theorie  geriet  in 
Vergessenheit  und  wurde  dieser  erst  wieder  entrissen,  als  der  m 
neuerer  Zeit  entdeckte  Modus  der  Uebertragung  gewisser  Krank- 
heiten, insbesondere  der  Filiariosis  und  der  Malaria  durch  stechende 
Insekten  auf  diesen  Weg  abermals  hinleitete. 

Die  eigentliche  Veranlassung  zur  Wiederaufnalime  der  Studien 
bezüglich  der  Gelbfieberätiologie  und  Verbreitung  bildete  die  Besitz 
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vffreifung  Kubas  durch  die  Vereinigten  Staaten  von  Nordamerika.  In 
der  richtigen  Erkenntnis,  daß  die  wichtigste  Aufgabe  die  Assanierung 
dieses  endemischen  Hauptgelbfieberherdes  sein  müsse,  wurden  umfang- 
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R  n  '^H'  ^'   Sterblichkeit  an  Gelbfieber  in  Eio  de  Janeiro.  Wert  der  Desinfektion 
0.  Neumann  fec.   Nach  einer  Karte  von  Dr.  B.  Carvalho. 


^]'^D^^.  hygienische  Verbesserungen  in  Havanna  vorgenommen,  ohne 
^aß  sie  jedoch  zur  Verminderung  der  Gelbfiebersterblichkeit  führten, 
•-'a  es  zeigte  sich  nach  Gorgas  ^2  ([[q  unerklärliche  Erscheinung,  daß 
flach  zweijähriger  sorgfältiger  Keinigung,  Desinfektion  und  Isolierung 
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der  Kranken  kein  sichtbarer  Erfolg  erzielt  war*)  und  die  SeuclK 
gerade  in  den  saubersten  Stadtteilen  am  heftigsten  weiter  wütn  ' 
Die  Hoffnung,  auf  dem  eingeschlagenen  Wege  die  Ausrottung  d( , 
Krankheit  zu  erreichen,  mußte  aufgegeben  werden.  Auch  in  Rio  ,j, 
Janeiro  hatte  man  ganz  älinliche  Erfahrungen  gemacht.  In  der  voi 
stehenden  Tabelle  sind  die  Todesfälle  vor  Einführung  der  all 
gemeinen  .Desinfektion  (im  Jahre  1890)  und  nach  derselben  zusammen- 
gestellt, und  zwar  von  1877  bis  1889  und  von  1890  bis  1903.  Ein 
Blick  überzeugt,  daß  die  Einführung  der  Desinfektion  absolut  nicLi 
genützt  hat.    Die  großen  Epidemien  traten  trotz  derselben  auf. 

Eine  Kommission  amerikanischer  Militärärzte  —  Eeed,  Caeroi  i 
Agramonte  und  Lazear*^  —  wurde  daher  mit  der  Aufgabe  betrai 
erneute  Studien  über  das  Gelbfieber  anzustellen.  Sie  beschäftigte  sicJi 
zunächst  mit  einer  Nachprüfung  der  SANARELLischen  Angaben,  von 
denen  weiter  unten  noch  die  Rede  sein  soll  (Kapitel  Erreger).  Di 
Forscher  konnten  jedoch  weder  bei  18  Kranken,  die  an  GelbfieL' 
litten,  noch  bei  elf  daran  Gestorbenen  den  Bacillus  icteroides  finden 
und  schlössen  daraus,  daß  dieser  Bacillus  mit  dem  Gelbfieber  nichts  zu 
tun  habe  und  bei  positivem  Befunde  nur  als  Sekundärinfektion  ge- 
deutet werden  dürfe. 

Nunmehr  wurde  der  Frage  nach  einem  Zwischenwirt  näher  ge- 
treten. Bestimmend  hierfür  waren  neben  den  jüngsten  Errungen- 
schaften der  Malariaforschung,  der  Aehnlichkeit  zwischen  dem  zeii 
liehen  Auftreten  und  der  Verbreitung  von  Malaria  und  Gelbfieber,  der 
Nichtübertragbarkeit  der  Malaria  durch  Kontakt,  neuere  Angaben  von 
Carter^*,  welche  die  alte  Erfahrung  bestätigten,  daß  stets  ein  be- 
stimmter zeitlicher  Zwischenraum  (von  mindestens  2 — 3  Wochen) 
zwischen  dem  Verweilen  eines  Gelbfieberkranken  in  einem  Hause  und 
weiteren  Erkrankungen  in  diesem  Hause,  welches  durch  die  Ankunfi 
des  Kranken  infiziert  worden  war,  liegt**).  Personen,  welche  sich  in 
derartigen  Häusern  aufgehalten  hatten,  wurden  nach  Ablauf  von 
1 — 7  Tagen  vom  Gelbfieber  hefallen.  Damit  war  eine  auffallend^ 
Uebereinstimmung  mit  dem  Modus  der  Malariaverbreitung  gegeben, 
der  Kranke  erwies  sich  nicht  direkt  als  gefährlich,  wohl  aber  indirekt, 
indem  er  seine  Umgebung  infizierte;  der  von  ihm  ausgehende  An- 
steckungsstoff schien  erst  noch  irgendeine  Umwandlung  oder  Em 
Wickelung  außerhalb  des  menschlichen  Körpers  durchmachen  zu 
müssen,  ehe  er  wirksam  wurde,  ähnlich  dem  Parasiten  der  Malaria. 
Man  kam  daher  auf  die  FiNLAYsche  Behauptung  von  der  üebertragun;: 
der  Krankheit  durch  Moskitos  zurück. 

Im  Laufe  des  Monats  August  1900  stellte  die  Kommission  zu 
nächst  neun  erfolglose  Versuche  an.  Die  zur  Verwendung  gelangt 
Mückenart  war  hauptsächlich  Stegomyia  calopus.  Die  Mücken 
hatte  man  zwischen  2  und  13  Tagen,  nachdem  sie  von  Gelbfieber 
kranken  Blut  gesogen  hatten,  stechen  lassen,  die  Blutspender  warci: 
teils  sehr  leicht,  teils  sehr  schwer  (einer  darunter  tödlich)  erkrankt  g 
wesen.  Die  Mücken  waren  vom  1. — 7.  Krankheitstage  den  Krank« 


*)  In  gleichem  Sinne  sprach  sich  bezüglich  der  Erfolglosigkeit  eolc ' 
Maßnahmen  M.  de  Piza  aus.  (Conference  sanit.  Internat,  de  Paris,  1»* 
Proc^s  verbal  de  la  huitieme  seance,  13.  XI.  1903,  p.  13.) 

**)  Cakter  hat  diese  Zeit  sehr  passend  „.äußere  Inkubation  ^  genaue 
(A  Note  on  the  spread  of  yellow  fever  in  houses.  Extrinsic  Incubation.  J>^' 
rec,  15.  VI.  1901.) 
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•xiiffesetzt  worden.  Diejenigen  Alücken,  welche  länger  als  6  Tage 
liach  dem  Saugen  an  Ivranken  verwandt  worden  waren,  hatten  sehr 
leichte  Fälle  am  5.  Krankheitstage  gestochen. 

Der  zehnte  und  elfte  Versuch  waren  positiv.  Am  31.  August  er- 
krankte CarrollI^,  später  eine  weitere  Person.  Ersterer  machte 
einen  schweren,  letztere  einen  niittelschweren  Anfall  durch.  Die 
infizierende  Mücke  hatte  das  Blut  12  Tage  zuvor  von  einem  Kranken 
•im  3.  Tage  eines  schweren  Gelbfieberanfalles  gesogen,  bei  beiden 
Versuchen  war  das  gleiche  Insekt  zur  Verwendung  gekommen,  beim 
zweiten  zusammen  mit  noch  drei  anderen  Mücken.  Die  Inkubation 
hatte  bei  Carroll  4,  bei  der  anderen  Versuchsperson  5  Tage  betragen. 

Am  13.  September  wurde  ein  weiteres  Mitglied  der  Kommission 
—  Lazear  —  von  einer  frei  umherfliegenden  Mücke  gestochen,  wäh- 
rend er  in  einem  der  Gelbfieberhospitäler  einem  Kranken  Mücken  an- 
setzte. Lazear  ließ  das  Insekt  seine  Stechlust  voll  befriedigen. 
5  Tage  später  erkrankte  er  an  Gelbfieber,  welches  einen  tödlichen 
Ausgang  nahm. 

Eine  kritische  Analyse  der  Versuche  ließ  erkennen,  daß  Stego- 
myia  calopus  die  Erkrankung  bewirkt  und  daß  diese  Stegomyia  das 
infektiöse  Blut  wenigstens  12  Tage,  bevor  sie  die  Erkrankung  durch 
ihren  Stich  herbeiführte,  von  ,einem  Kranken  am  2.  Krankheitstage 
gesogen  hatte.  In  den  negativen  Versuchen  hatten  die  Mücken  ent- 
weder Kranke  vom  5,  Krankheitstage  ab  gestochen  oder  der  Zeitraum 
zwischen  Infektion  der  Mücke  am  Kranken  und  Uebertragungsversuch 
auf  den  Gesunden  war  unter  12  Tagen  gewesen. 

Dap  Ergebnis  dieser  Versuche  führte  zu  der  Annahme,  daß 
Stegomyia  calopus  Gelbfieber  durch  ihren  Stich  über- 
trägt, daß  sie,  um  infektionsfähig  zu  werden,  Blut  von 
einem  in  den  ersten  Tagen  der  Erkrankung  befindlichen 
Menschen  gesogen  haben  muß  und  endlich,  daß  die  In- 
fektionstüchtigkeit erst  nach  Ablauf  von  wenigstens 
12  Tagen  nach  der  Blutaufnahme  vom  Kranken  eintritt. 

Es  bedurfte  natürlich  zur  Nachprüfung,  Sicherung  und  V ertiefung 
dieses  Ergebnisses  der  Gelbfieberübertragung  weiterer  Versuche  unter 
Beobachtung  aller  möglichen  Vorsichtsmaßregeln  gegen  eine  ander- 
weitige Infektion  mit  Gelbfieber.  Die  Kommission  hatte  das  Glück^ 
in  dem  Militärgouverneur  von  Kuba,  General  Wood,  welcher  selbst 
Arzt  war  und  die  "Wichtigkeit  der  Frage  wohl  erkannt  hatte,  einen 
warmen  Förderer  ihrer  Bestrebungen  zu  finden. 

Man  bediente  sich  dabei  folgender  Versuchsanordnung :  Auf  einem 
als  _  gelbfieberfrei  erachteten,  im  freien  Felde  etwa  eine  englische 
Meile  von  der  Stadt  Quemados  liegenden  Terrain  wurde  eine  Isolier- 
station errichtet  und  zu  Ehren  des  verstorbenen  Kommissionsmitgliedes 
Lazear  „Camp  Lazear"*)  genannt.  Die  allgemeinen  hygienischen 
Verhältnisse  wurden  möglichst  günstig  gestaltet  und  ließen  nichts  zu 
wünschen  übrig.  Strengste  Quarantänemaßregeln,  längere  vorherige 
l'eobachtung  der  Versuchspersonen  (sämtlich  Neuankömmlinge),  ins- 
besondere der  Körpertemperatur  und  Pulszahl,  Verwendung  nur 
solcher  Stegomyien,  die  an  Ort  und  Stelle  aus  dem  Ei  gezüchtet 
waren,  kurz  alle  erdenklichen  Vorsichtsmaßregeln  wurden  angew^andt, 


■ipK«  •  "'^l"'^  Abbildung  der  Station  gibt  Carroll  in  seinem  Artikel  „Gelb- 
•eoer   m  Mexse,  Handbuch  der  Tropenkranicheiten,  Bd.  2,  118,  1905. 
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um  einwandfreie  Resultate  zu  schaffen  und  die  Alöglichkeit  ander  a 
weitiger  Infektion  auszuschließen.  Zur  Diagnose  der  eingetretenem 
Erkrankungen  wurden  auch  mit  dem  Gelbfieber  vertraute  kubaiiiscliei 
Aerzte  —  unter  diesen  Finlay  —  herangezogen. 

In  einem  speziell  dafür  hergerichteten  Gebäude  ließ  man  nicht-« 
immune  Personen  von  Stegomyien  stechen,  welche  zuvor  an  Gelbfieber-»- 
kranke  innerhalb  der  ersten  Krankheitstage  angesetzt  worden  waren  i 
Es  gelang  in  einer  Reihe  klassischer  Versuche,  den  Beweis  zu  er'i 
bringen,  daß  Gelbfieber  auf  natürlichem  Wege  nur  durch- 
den  Stich  einer  Stegomyia  calopus  übertragen  werden* 
kann,  welche  mindestens  12  Tage  vorher  einen  Gelb-i 
fieberkranken  in  den  ersten  Krankheitstagen  gestochen' 
hat,  _  Nach  einer  von  Reed^^  aufgestellten  Tabelle  erkrankten  von 
zwölf  Gestochenen  zehn,  und  zwar  alle  innerhalb  der  Inkubationszeit 
des  Gelbfiebers,  Es  ergab  sich  aber  auch,  daß  der  Stich  einer 
infizierten  Mücke  nicht  stets  eine  Erkrankung  herbei- 
führt, ferner,  daß  der  Stich  eines  seit  mehr  als  12  Tagen 
infizierten  Moskitos,   nach  welchem  eine  Erkrankung 
nicht  eingetreten  war,  keine  Immunität  bewirkt,  ebenso- 
wenig wie  der  Stich  einer  seit  weniger  als  12  Tagen  in- 
fizierten Mücke,  daß  aber  ein  Anfall  immunisiert. 

Die  Erage,  ob  eine  Uebertragung  des  Gelbfiebers  auch  in  ändert; 
Weise  als  durch  Mückenstich  erfolgen  kann,  insbesondere,  ob  durch 
Kontakt  mit  infektionsverdächtigem  Material  die  Krankheit  auf  em- 
pfängliche Personen  übertragen  werden  kann,  wie  es  so  vielfach  in 
der  Literatur  berichtet  war,  entschieden  die  amerikanischen  Forscher 
durch  folgenden  Versuch.  In  einem  völlig  mückensicheren  Holz- 
gebäude mit  Läden  zur  Abhaltung  des  "Sonnenlichtes  wurde  die  Tem 
peratur  tagsüber  durch  Heizung  auf  über  32,2^0  und  der  Feuchtig 
keitsgehalt  der  Luft  durch  Verdunstung  eines  Wasser  Vorrates  an- 
dauernd hoch  gehalten.  In  dieses  wurden  Behälter  mit  besudelter 
Wäsche  und  Bettzeug  aus  Gelbfieberkrankenhäusern  gebracht,  dar- 
unter befanden  sich  auch  Tücher,  welche  mit  Blut  eines  am  ersten 
Krankheitstage  zur  Ader  gelassenen  Gelbfieberkranken  getränkt 
waren.  Sieben  nichtimmune  Personen  schliefen  wochenlang  in  fliesem 
Räume,  zum  Teil  in  Kleidungsstücken  Verstorbener,  sie  suchten  cm 
Infektion  nach  Möglichkeit  dadurch  herbeizuführen,  daß  sie  da.- 
Material  aus  den  Kisten  allabendlich  auspackten,  tüchtig  durch- 
schüttelten und  zum  Nachtlager  verwandten.  Am  Morgen  wurde 
alles  wieder  eingepackt.  Nicht  eine  einzige  Versuchsperson 
erkrankte.  Bei  mehreren  dieser  Personen  erfolgte  später  Erkran- 
kung infolge  experimentellen  Mückenstiches. 

Zur  weiteren  Sicherung  des  Beweises,  daß  die  Krankheit  eben 
nur  durch  Mücken  übertragen  würde,  ließ  man  ein  anderes  Gebäude 
errichten,  welches  diesmal  durch  Verlegung  der  Fenster  und  Türen 
nach  der  anderen  Seite  reichlich  Luft  und  Licht  erhielt.  Alles  ein 
gebrachte  Inventar  wurde  vorher  sorgfältig  desinfiziert.  Der  Innen 
räum  war  durch  eine  Drahtgazewand  in  zwei  Teile  geteilt.  In  du 
eine  Hälfte  brachte  man  15  infizierte  Stegomyien  und  ließ  eine  nicht 
immune  Person  den  Raum  wiederholt  betreten.  Sie  wurde  jedes 
mal  gestochen  und  erkrankte  prompt  an  Gelbfieber. 
andere   Hälfte  beherbergte   18  Tage  lang  nichtimmune  Koutroli 
Personen.    Diese  waren  durch  das  Drahtgitter  vor  den  Stichen  gc 
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^Lhützt,  im  übrigen  standen  sie  unter  völlig  gleichen  Bedingungen. 
Keine  dieser  Personen  wurde  befallen. 

Aus  dem  Ergebnis  dieser  Versuche  zogen  die  amerikanischen 
Forscher  den  Schluß,  daß  die  Uebertragung  des  Gelbfiebers  auf  natür- 
lichem Wege  nur  durch  die  Stiche  einer  infizierten  Stegomyia  calopus 
möglich  ist,  daß  diese  der  Zwischenwirt  des  Gelbfiebererregers  ist, 
der  einer  gewissen  Zeit  (mindestens  12  Tage)  zur  Entwickelung  im 
Mückenleibe  bedarf.  Sie  folgerten  weiter,  daß  die  Infektionstüchtig- 
keit irgendeines  Ortes  oder  Gegenstandes  nur  an  die  Anwesenheit 
infizierter  Mücken  gebunden  ist,  die  ihrerseits  den  Ansteckungsstoff 
vom  erkrankten  Menschen  bezogen  haben.  Auf  die  anderen  liesultate 
der  Untersuchungen  (Erreger  usw.)  wird  bei  den  einzelnen  Kapiteln 
eingegangen  werden. 

Die  neue,  durch  experimentelle  Versuche  als  richtig  erwiesene 
Theorie  fand  fast  überall  wohlwollende  Aufnahme,  wenn  auch  die 
Notwendigkeit  weiterer  Nachprüfungen  nicht  verkannt  wurde.  Die 
Gegner  blieben  vereinzelt  und  beschränkten  sich  bald  auf  Sana- 
RELLi^^  und  seine  Anhänger.  Auch  Dürham^'^  bemängelte  die  Lage 
des  Camp  Lazear,  welche  andere  Infektionsmöglichkeit  zugelassen 
hätte,  wie  mir  scheint,  mit  Unrecht.  Man  darf  aus  den  Bestätigungen 
von  Marchoüx,  Salimbeni  &  Simond*^,  welche  ihre  Experimente 
in  dem  anerkannt  gelbfieberimmunen  Petropolis  vorgenommen  haben, 
schließen,  daß  der  von  Durham*''  erhobene  Einwand  keinen  Einfluß 
auf  das  Ergebnis  der  amerikanischen  Versuche  gehabt  haben  dürfte. 
"Wenn  Sanarelli^^  den  Charakter  der  eingetretenen  Erkrankungen 
als  Gelbfieber  bezweifelt  und  sie  als  einfache  Giftwirk ungen  hin- 
stellen will,  ferner  die  weitere  Uebertragung  der  Krankheit  von 
experimentell  Infizierten  auf  Mücken  und  von  diesen  weiter  auf 
empfängliche  Personen  vermißt,  so  dokumentiert  er  damit  lediglich 
Unkenntnis  der  Literatur,  denn  die  Untersuchungen  der  amerika- 
nischen Kommission  haben  diesen  Punkt  wohl  berücksichtigt  (vgl. 
Carroll12),  Auch  die  französische  Kommission  hat,  wie  ich  einer 
gütigen  Mitteilung  von  Dr.  Marchoüx  verdanke,  Serienübertragungen 
mit  Erfolg  vorgenommen. 

Allerdings  hatten  die  ersten  Versuche  in  Havanna  Todesfälle 
nicht  zur  Polge  gehabt.  Solche  traten  aber  vereinzelt  später  bei  den 
Bestätigungsuntersuchungen  ein  (Guiteras*^).  Die  Nichtübertrag- 
barkeit durch  infizierte  Gegenstände  konstatierten  bei  ihren  auf  Ver- 
anlassung von  RiBAs  &  Lutz  nach  dem  Vorbild  der  amerikanischen 
Kommission  vorgenommenen  Nachprüfungen  Barreto,  de  Barros  & 
RoDRiGUEzöo  in  St.  Paulo  (Brasilien),  ferner  Parker,  Beyer  und 
PoTHiERöi  in  Mexiko,  endlich  Rosenau,  Parker,  Franzis  &  Beyer  ^2. 
Auch  Otto  &  Neumann  ^3  sowie  ihr  europäischer  Begleiter  blieben  als 
empfängliche  Versuchspersonen  trotz  3  Monate  langen  täglichen 
engsten  Kontaktes  mit  Gelbfieberkranken  und  deren  Ausscheidungen, 
sowie  gelegentlicher  Verletzungen  bei  der  Ausführung  von  Obduk- 
tionen in  Rio  de  Janeiro  vom  Gelbfieber  verschont.  Die  Uebertragbar- 

q^urch  Stiche  der  Stegomyia  calopus  bestätigten  zunächst  Guite- 
i^As  •,  alsdann  sämtliche  genannten  Forscher,  von  denen  wir  Mar- 
choüx, Salimbeni  &  Simond^s  ijgw.  Marchoüx  &  SimondS*  die  ein- 
gehendsten Untersuchungen  und  wichtigsten  Errungenschaften  seit 
üen  Entdeckungen  von  Reed,  Carroll,  Agramonte  und  Lazear  wäh- 
rend eines  mehrjährigen  Aufenthaltes  in  Rio  de  Janeiro,  einem  der 
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ehemaligen  Hauptselbfieberlieide,  verdanken.   Die  Arbeiten  der  bi 
her  genannten  Autoren  sind  zu  Studien  der  neueren  Gelbfiebc-i 
forschung  unentbehrlich.  Es  geht  auch  aus  ihnen  hervor,  daß  außei 
durch  den  Stich  einer  infizierten  Stegomyia  die  Krank-cii 
heit  lediglich  durch  Injektion  von  Blut  beziehungsweise 
Blutserum,  welches  einem  Kranken  innerhalb  der  ersteh 
drei  Krankheitstage  entnommen  ist,  übertragen  werden  kaiui 
und  daI5  ein  Tropfen  virulenten  Serums,  auf  eine  1  qcm  große  Hautab-  . 
Schürfung  gebracht  und  dort  eingetrocknet,  keine  Erkrankung  bewirkt 
(Marchoux,  Salimbeni  &  SiM0ND*8)_  Auch  konnten  Pauker,  Beylk 
&  PoTHiERöi,  welche  einem  empfänglichen  Individuum  zerriebein: 
infizierte  Mücken  eingaben,  keine  Erkrankung  erzeugen.  Alle  die- 
Untersuchungen  waren  mit  den  größten  Schwierigkeiten  verbiindeu. 
weil  sie  bei  der  damals  noch  angenomn^enen  Unempfänglichkeil  von 
Tieren  gegen  Gelbfieber  nur  an  nichtimmunen  Menschen  vorgenommen 
werden  konnten  und  bei  negativem  Ausfall  die  Empfänglichkeit  df 
Versuchspersonen  erst  durch  nachträgliche  Blutinjektion  oder  aber- 
maligen Mückenstich  festgestellt  werden  mußte.  jjl 

In  der  älteren  Literatur  finden  sich  Mitteilungen,  daß  Gelbfieber 
auf  Tiere  (Hunde,  Katzen,  Affen  u.  a.)  übertragbar  sei,  weil  letztere 
bei  Epidemien  auch  befallen  würden  (v.  Arejula^^,  Corre^s,  Cor- 
NiLLiAc^'^).   Marchoux,  Salimbeni  &  Simond*^  haben  zunächst  ver- 
geblich versucht,   die  verschiedensten  zu  Experimenten  im  Labo- 
ratorium gebrauchten  Tiere,  darunter  fünf  Arten  Affen  (drei  von  dt: 
neuen,  zwei  von  der  alten  Welt)  zu  infizieren.  Marchoux  (feSmoxD^' 
ließen  später,  nachdem  die  Uebertragbarkeit  der  Spirochaeta  pallida 
auf  anthropomorphe  Affen  gelungen  war,  im  Laboratorium  des  Insti- 
tuts Pasteur  einen  Schimpansen  und  Orang  Utang  von  infizierten,  aus 
Eio  de  Janeiro  mitgebrachten  Stegomyien  stechen.    Die  Tiere  be- 
kamen nach  7  bzw.  9  Tagen  eine  Temperaturerhöhung,  welche  bei 
dem  ersten  3,  bei  dem  zweiten  2  Ta^e  anhielt.   Die  Unmöglichkeit 
einer  weiteren  Uebertragung  auf  Affen  und  schließlich  auf  den  Men- 
schen —  es  mangelte  an  Versuclisobjekten  —  veranlaßte  die  Autoren, 
das  Ergebnis  mit  Vorsicht  aufzunehmen.    Erst  nachdem  Thomas^ 
die  Infektion  eines  Schimpansen  gelungen  war,  zweifelte  Marchoux  - 
an  der  Spezifität  der  hervorgerufenen  Erkrankung  nicht  mehr.  Thoma.- 
ließ  am  13.  November  1906  in  Manaos  (Brasilien)  einen  Schimpansen 
von  29  Stegomyien  stechen,  welche  21  Tage  zuvor  an  zwei  Gelbfieber- 
kranken 2—21/2  Tage  nach  Ausbruch  der  ersten  Krankheitserschei- 
nungen infiziert  waren.    27  Stunden  später  stieg  die  Temperatur 
des  Tieres  auf  38,8°,  im  Urin  erschien  Eiweiß.   Das  Fieber  hielt  nni 
einer  Eemission  am  3.  Tage,  wie  die  Kurve  zeigt,  vom  14.  bis  23. 
vember  an.  Albuminurie  trat  zuerst  am  16.  November  auf  und  wai 
am  26.  November  nicht  mehr  vorhanden.  Vom  17.  bis  23.  November 
fanden  sich  im  Harn  einzelne  rote  Blutkörperchen  und  granuliert' 
Zylinder,  am  28.  November  ließ  sich  Bilirubin  nachweisen.  Ikterii- 
und  Erbrechen  fehlten.    Der  Schimpanse  hatte  also  einen  gutartige! 
Gelbfieberanfall  gehabt,  er  genas.  Temperaturverlauf  und  Symptom^ 
korrespondierten  mit  denen  milder  Gelbfieberfälle.    Wie  aus  der  || 
letzten  Veröffentlichung  von  Thomas      hervorgeht,  erwies  sich  da? 
Tier  später  zunächst  gegen  Impfungen  mit  virulentem  Blut  und 
Stiche  infizierter  Stegomyien  als  immun.  Uebertragungsversuche  aur 
den  Menschen  durch  Stegomyien,  welche  diesem  Schimpansen  in  den 
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ersten  Krankheitstageii  angesetzt  wurden,  scheinen  nicht  vorgenommen 
zu  sein,  zweifellos  wegen  Mangels  an  Versuchspersonen. 

In  der  Folge  hat  Thomas  weitere  Infektionsversuche  an  Kanin- 
chen und  Meerschweinchen,  teils  durch  Stiche  infizierter  Stegomyien, 
teils  durch  Injektion  von  Blut,  welches  Kranken  entnommen  war, 
aufgestellt.  Die  Versuchstiere  waren  in  moskitosicheren  Käfigen  im 
Laboratorium  geboren  und  sorgfältigst  vor  akzidenteller  Ansteckung 
o-eschützt,  die  Schimpansen  und  Macacus  Ehesus  in  moskitosicheren 
Iväfi°"en  aus  Europa  eingeführt,  alle  Moskitos  im  Laboratorium  ge- 
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Fig.  3.  Gelbfieberkurve  des  experimentell  infizierten  Schimpansen.  Nach  einer 
Kurve  von  H.  Wolferstan  Thomas,  Brit.  med.  Journ.,  1907,  No.  2403,  p.  138. 

züchtet.  Man  ließ  sie  schwere  Gelbfieberfälle  am  2.  Krankheits- 
tage  stechen  und  hielt  sie  20 — 30  oder  mehr  Tage  bei  28 — 32  o  C, 
bevor  sie  benutzt  wurden. 

Meerschweinchen  zeigten,  nachdem  sie  gestochen  waren,  in  41/2 
bis  13  Tagen  eine  Reaktion;  die  Tiere  erschienen  matt,  saßen  zu- 
sammengekauert in  einem  Winkel  des  Käfigs  und  verloren  den 
Appetit*).  Ihre  Temperatur  stieg  für  2—3  Tage  um  1— 2^  C,  dann 
erfolgte  Genesung.  Stegomyien,  welche  während  der  Fieberperiode 
ingesetzt  waren,  konnten  später  eine  Reaktion  an  nicht-immunen 
Tieren  bewirken.  Tiere,  welche  reagiert  hatten,  erwiesen  sich  als 
immun  gegen  die  Stiche  infizierter  Stegomyien. 

Eine  Reaktion  ergab  auch  folgender  Versuch:  Stegomyien,  die 
sinen  Gelbfieberkranken  am  2.  Krankheitstage  gestochen  hatten, 
«vurden  einem  Schimpansen  angesetzt.  Während  seiner  Reaktion 
stachen  ihn  neue  Stegomyien,  die  man  später  das  Meerschweinchen  I 
ätechen  ließ.  Es  reagierte.  Der  Vorgang  wurde  wiederholt  und  das 
licht  immune  Meerschweinchen  II  reagierte.  Schimpanse  II  wurde 
\"oii  Stegomyien  gestochen,  die  dem  Meerschweinchen  II  angesetzt 
ivaren  —  interessant  war,  daß  Schimpanse  II  weniger  ausgesprochen 
ils  Schimpanse  I  reagierte. 

Vier  von  infizierten  Stegomyien  gestochene  Meerschweinchen 
yurden  in  zwei  Abteilungen  geteilt.  Die  eine  hielt  man  bei  gewöhn- 
,^5^®^'  Temperatur  im  Laboratorium,  die  andere  im  Kühlapparat  bei 
■^^J^^^C.    Die  in  gewöhnlicher  Temperatur  verbliebenen  Tiere 

feint  *^  J^f^f^l^'^'^  hierzu  blieben  die  Meerschweinchen  Seidelins  239,  denen 
«^ar,  gggjj^^^^^'^f'eberkranken   am    5.,   bzw.    7.  Krankheitstage   injizirt  worden 
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zeigten  die  Reaktion  viele  Tage  eher  als  die  im  Ktihlapparate  gc 
haltenen.  Stegomyien,  welche  an  den  bei  gewöhnlicher  Temperatiii 
aufbewahrten  Tieren  infiziert  waren,  bewirkten  bei  nicht-iiiiniunc'i 
Tieren  eine  Reaktion,  wälirend  das  Ansetzen  von  Stegomyien,  di 
an  den  im  Kühlapparat  gehaltenen  Tieren  gesogen  hatten,  bei  weiten ; 
Uebertragungsversuchen  keine  Reaktion  auslöste. 

Es  wurden  auch  Versuche  angestellt,  eine  virulentere  Infekti( 
zu    erzielen.    Eine   große  Menge   von  Stegomyien,  welche  einc-ji 
schweren  Gelbfieberfall  am  2.  Krankheitstage  gestochen  hatten,  hieii 
man  3  Wochen  bei  hoher  Temperatur  und  setzte  sie  dann  einem 
zweiten  Fall  von  etwa  der  gleichen  Krankheitsdauer  an.  Dies  wurr! 
an  7  aufeinanderfolgenden  Fällen  wiederholt,  indem  jedesmal  eiin 
Periode  von  3  Wochen  zwischen  jeder  Applikation  der  Moskitos  frei 
gelassen  wurde.   Die  überlebenden  Stegomyien  ließ  man  jenen  Schiin 
pausen  stechen,  welcher  im  November  infiziert  worden  war  und  sicJi 
später  gegen  Injektionen  von  virulentem  Blut  und  Stiche  auf  go 
wöhnlichem  Wege  infizierter  Moskitos  als  resistent  erwiesen  hatt- 
Zur  gleichen  Zeit  ließ  man  einige  der  Stegomyien  ein  immunes  Indi- 
viduum (Thomas   selbst    unterzog   sich  diesem  Versuch) 
stechen,  welches  auf  Injektion  virulenten  Blutes  und  Stiche  in- 
fizierter Stegomyien  nicht  reagiert  hatte.  Beide,  Mensch  und  Schim 
panse,  bekamen  Fieber,  ersterer  nach  41/3,  letzterer  nach  etwa  5  Tagen. 
Bei  immunen  Meerschweinchen  ergab  sich  ein  entsprechendes  Resultat. 

Thomas  macht  darauf  aufmerksam,  daß  bei  Tieren,  die  gegen  die 
Infektion  so  widerstandsfähig  sind  wie  Meerschweinchen  und  Kanin- 
chen, die  Symptome  denen  milder  Fälle  vom  Influenzatypus,  wie  si^ 
so  häufig  bei  Gelbfieberepidemien  vorkommen,  ferner  denen  bei 
kleinen  Kindern  an  endemischen  Herden  gleichen.  Schwarzes  Er- 
brechen und  Anurie  kämen  nur  in  schweren  oder  tödlichen  Fällen 
der  Krankheit  bei  Erwachsenen  zur  Beobachtung. 

Für  die  weitere  wissenschaftliche  Erforschung  des  Gelbfiebers 
sind  die  TnoMAsschen  Ergebnisse  von  weittragendster  Bedeutung.  Eine 
ganze  Reihe  noch  völlig  ungelöster  oder  nicht  genügend  geklärter 
Fragen  kann  nunmehr  aufs  neue  bearbeitet  werden,  nachdem  die 
Möglichkeit  weiterer  experimenteller  Untersuchungen  mit  so  leicht 
zu  beschaffenden  Versuchstieren  gegeben  erscheint. 

Wir  können  also  bis  jetzt  als  sichergestellt  ansehen,  daß  auf 
natürlichem  Wege  Gelbfieber  nur  durch  Stich  der  Stegomyia  calopib 
übertragen  wird,  wenn  die  Mücke  zuvor  einen  Kranken  innerhall 
der  ersten  3  Krankheitstage  gestochen  hat*).  Es  müssen  mindesten.^ 
12  Tage  nach  dem  Saugen  am  Kranken  verflossen  sein.  Der  Krank 
heitsbeginn  ist  vom  Auftreten  manifester  Fiebererscheinungen  au 
zu  rechnen,  mit  dem  4.  Tage  ist  der  Keim,  wie  meines  Erachtens 
aus  den  bisherigen,  wenn  auch  nicht  sehr  zahlreichen  Untersuchungen 
geschlossen  werden  darf,  aus  dem  zirkulierenden  Blute  verschwunden. 
Gegen  die  Annahme,  daß  der  Erreger  ,auch  schon  in  der  Inkuba- 
tionszeit durch  den  Kranken  auf  die  Mücke  übertragbai'  isj- 
sprechen  experimentelle  Versuche  von  Marchoux  &  Simond^*%  wel- 
chen es  nicht  gelang,  mit  Stegomyien,  die  3  Tage  bzw.  6  Stunden  yoi 
dem  Ausbruch  der  Krankheit  Blut  gesogen  hatten,  ein  empfängllcllc^ 


*)  Auf  die  Uebertragung  durch  hereditär  infizierte  Mücken  wird  weite: 
unten  eingegangen  werden. 
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Tndividiium  zu  infizieren.  Allerdings  wurde  nur  je  ein  Versuch  an- 
o-Pstellt  Es  scheint,  dciß  der  Erreger  in  dieser  Zeit  noch  zu  spärlich 
hn  Blute  kreist.  Nach  dem  4.  Tage  konnte  weder  durch  Mücken, 
die  man  den  Kranken  stechen  ließ,  noch  durch  letzterem  entnommenes 
Blut  die  Krankheit  weiter  übertragen  werden.  Es  ist  nun  die  Frage 
aufo'eworfen  worden  (neuerdings  wieder  durch  Liceaga226),  ob  nicht 
auch  auf  andere  Weise  eine  Infektion  der  Stegomyia  zustande 
kommen  kann,  insbesondere  dadurch,  daß  die  Stegomyia  den  Keim 
aus  der  Außenwelt,  z.  B.  durch  Saugen  an  Kadavern,  schwarzen  er- 
brochenen Massen,  Schweiß,  Dejektionen  und  Blutungen  der  Er- 
krankten in  sich  aufnimmt.  Die  zur  Klärung  dieser  Frage  von 
GriTERAS*^  und  Marchoux  &  SiMOND^ia  angestellten  Versuche  ver- 
liefen sämtlich  resultatlos.  Das  war  zu  erwarten,  denn  der  Keim 
ist  ja  mit  dem  4.  Krankheitstage  aus  dem  Blute  verschwunden 
und  Blutungen  wie  schwarzes  Erbrechen  treten  in  den  ersten 
3  Krankheitstagen  niemals  auf,  außerdem  pflegt  die  Mücke,  wie 
noch  im  ^nächsten  Kapitel  näher  beleuchtet  werden  wird,  derartige 
Massen  nur  in  sich  aufzunehmen,  wenn  ihr  nichts  anderes  zur  Ver- 
fügung steht.  Die  Stegomyia  erlangt  Infektionsfähigkeit  auch  nicht, 
wenn  sie  in  Gläsern  aufbewahrt  wird,  in  die  täglich  Kadaver  vor 
mindestens  15  Tagen  infizierter  Stegomyien  eingeführt  werden.  Stego- 
myien,  die  aus  dem  Ei  in  Wasser  gezüchtet  wurden,  in  welches  man 
jeden  Tag  tote  infizierte  Exemplare  versenkt  hatte,  erwiesen  sich 
nicht  als  infektiös. 

Die  Frage,  ob  Gelbfieber  auch  auf  die  Nachkommenschaft  der 
Mücke  übergehen  kann,  ist  hoch  nicht  endgültig  gelöst.  Heed,  Carroll 
&  Agramonte^o  konnten  mit  14  Moskitos,  welche  aus  Eiern  einer 
infizierten  Stegomyia  stammten,  die  auch  Gelbfieber  übertragen  hatte, 
die  Krankheit  nicht  übertragen.  Negativ  waren  auch  in  gleichem 
Sinne  angestellte  Versuche  von  Guiteras*^.  Marchoux  &  Simond^i 
dagegen  gelang  die  Infektion  in  einem  Falle.  Der  Zeitraum,  welcher 
verging,  bis  das  durch  Vererbung  infizierte  Insekt  den  Keim  durch 
seinen  Speichel  entleeren  konnte,  schien  länger  zu  sein,  als  wenn 
die  Mücke  den  Keim  direkt  aus  dem  Blute  des  Kranken  aufgenommen 
hatte  und  betrug  in  obigem  Versuch  22  Tage,  die  Versuchsperson  er- 
krankte leicht  und  erst,  als  sie  von  demselben  Insekt  zum  zweiten 
Male  gestochen  worden  war.  Rosenau  &  Goldberger^^  gelang  die 
Infektion  bei  13  Personen,  welche  sie  von  „hereditär  infizierten" 
Mücken  stechen  ließen,  in  keinem  Falle.  Die  englische  Kommission 
sollte  einer  Mitteilung  des  Lancet^^  zufolge  gleichfalls  positive 
Resultate  erzielt  haben.  Eine  Bestätigung  ist  aber  bis  jetzt  ausge- 
blieben. 

Die  Frage,  ob  der  Keim  auch  auf  die  folgenden  Generationen 
übergehen,  d.  h.  also  durch  Vererbung  immer  weiter  erhalten  werden 
kann,  ist  experimentell  noch  nicht  bearbeitet,  Marchoux  &  SiMOND^^a 
lenlte  die  Gelegenheit  dazu.  Sie  kommentieren  ihren  positiven  Ver- 
such dahin,  daß  die  Uebertragung  durch  Vererbung  nicht  als  die 
^egel,  sondern  nur  als  Ausnahme  anzusehen  ist,  die  aber  bei  der 
Orterhaltung  des  Infektionsstoffes  an  den  endemischen  Herden  nicht 
vernachlässigt  werden  darf.  Eine  Weiterverbreitung  auf  Gene- 
rationen lehnen  die  Autoren  ab  unter  Bezug  auf  epidemiologische 
i^akta.  Mit  dem  Verschwinden  der  Stegomyien  zur  kühlen  Jahres- 
zeit und  ihrem  Wiedererscheinen  in  der  Hitzeperiode  müßte  auch 
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das  Gelbl'ieber  neu  ausbrechen,  denn  die  Stegomyien  stammen  ja  von 
jenen  ab,  welche  die  Krankheit  vordem  übertragen  hatten,  und  zwar 
bilden  sie  die  dritte,  höchstens  vierte  Generation.    Die  Kranklieii 
erscheint  an  solchen  Herden  (also  mit  ausgesprochener  kühler  Jahre- 
zeit)  aber  nur  wieder,  wenn  sie  von  neuem  eingeschleppt  wird.  K 
scheint,  daß  die  Virulenz  des  Keimes  durch  hereditäre  Passage  voi 
einer  Mücke  auf  die  andere  abgeschwächt  wird,  soweit  der  eine  Fal. 
ein  solches  Urteil  gestattet.    Der  Verlauf  der  Erkrankung  erinnere 
an  eine  Krankheitsform,  die  nur  an  endemischen  Gelbfieberherdcij 
beobachtet  ist,  das  „fievre  inflammatoire",  welches  sich  von  Gelb- 
fieber nur  durch  Leichtigkeit  und  Fehlen  von  tödlichem  Ausgang 
unterscheidet.     Seine  Gelbfiebernatur    ist    schon  nach  Beraxgek 
F6raud6^  u.  a.  erwiesen ;  eine  weitere  Bestätigung  geben  die  neuestoi 
Forschungen  von  Simond,  Aubert  &  Noci^*  in  Martinique,  welch  > 
die  Krankheit  als  abgeschwächtes,  gutartiges  Gelbfieber  bezeichnen 

Daß  eine  einmal  infizierte  Mücke  die  Krankheit  während  ihrer 
ganzen  Lebensdauer  übertragen  kann,  wird  allgemein  angenommen. 

berichtet  von  erfolgreicher  Infektion  durch  Stegomyien  bi^ 
57  Tage  nach  dem  Saugen  am  Kranken.  So  erklärt  sich  das  lange 
Haften  des  Keimes  an  infizierten  Stätten:  es  ist  vielfach  beobachtet, 
daß  Räume,  in  denen  Personen  erkrankten,  viele  Wochen  gefährlich 
blieben.  Es  scheint  aber,  daß  eine  gewisse  Höhe  der  Außentemperatur 
notwendig  ist,  damit  eine  Stegomyia,  nachdem  sie  den  Erreger  von 
einem  Kranken  in  sich  aufgenommen  hat,  infektiös  wird  und  bleibt. 
Man  weiß  zwar,  daß  die  Mücke  bei  einer  Temperatur  von  25—30' 
im  allgemeinen  mindestens  12  Tage  nach  dem  Saugen  am  Kranken. 
Infektionsfähigkeit  erlangt;  welche  Temperaturhöhe  aber  erforderiicli 
ist,  um  die  Mücke  ganz  sicher  infektiös  zu  machen,  ob  die  Entwicke- 
lung  des  Erregers  im  Mückenorganismus  nicht  durch  Temperaturen 
unter  25  ^  verzögert  wird  und  ob  die  Außentemperatur  im  Augenblick 
des  Stechens  eines  gesunden  Individuums  nicht  das  Resultat  des  Stiches 
beeinflußt,  ist  noch  unbekannt.  Nach  epidemiologischen  Beobach- 
tungen nehmen  bei  momentanem  Sinken  der  Temperatur,  z.  B.  nach 
einer  Reihe  von  Regentagen,  die  Gelbfieberfälle  gelegentlich  beträcht- 
lich ab,  ohne  daß  dieser  Temperaturniedergang  die  Stegomyien  am 
Stechen  gehindert  hätte.  Möglicherweise  sind  auch  Mißerfolge  bei  den 
experimentellen  Uebertragungen  in  Havanna  und  Rio  auf  den  Tem- 
peraturstand zur  Zeit  der  Versuche  zurückzuführen.  Eine  Analogie 
besteht  in  dieser  Beziehung  mit  der  Uebertragung  der  Hühnerspirillose 
durch  Ar  gas  miniatus,  welcher  nur  bei  einer  bestimmten  Tempe- 
raturhöhe im  Augenblick  des  Stechens  die  Krankheit  übertragen  ka.iin 
(Marchoux  &  Simond  54a).  Einer  Klärung  dieser  Frage  durch  experi- 
mentelle Versuche  stehen  in  Anbetracht  der  Notwendigkeit  sehr  zalil- 
reicher  Versuche  große  Schwierigkeiten  entg-egen.  Genaue  Beobach- 
tungen bei  späteren  Epidemien  können  aber  diese  Lücke  unseres 
Wissens  ausfüllen.  Sie  hat  nur  theoretisches  Interesse:  bei  der  Be- 
kämpfung des  Gelbfiebers  muß  prinzipiell  jede  Stegomyia  in  der 
Umgebung  des  Kranken  für  gefahrbringend  erachtet  werden. 

Mit  der  Uebertragung  des  Gelbfiebers  durch  Stegomyia  calopus 
stimmt  die  epidemiologische  Erfahrung  überein:  so  das  Gcbiinuen^ 
sein  der  Seuche  an  eine  bestimmte  Temperaturhöhe,  die  Nacht  als 
gefährlichste  Zeit  für  Infektionen  (genauere  Erklärung  s. 
Kapitel),  die  Prädisposition  warmer,  niedrig  gelegener,  durch  bcniii 
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prreiclibarer  Plätze,  die  Vorliebe  für  die  ehedem  so  unzweckmäßig 
ffebaiiten  Schiffe,  für  enge,  dunkle  und  luftlose  Wohnstätten,  die 
Gefahr  des  Betretens  letzterer,  die  enge  Begrenzung  der  Ansteckungs- 
herde der  Einfluß  der  Jalireszeiten,  von  Wind  und  Wetter,  die  an- 
fauo-s'  so  langsame  Ausbreitung  der  Krankheit,  das  zähe  Haften  des 
Keimes  an  infizierten  Stätten,  die  Uebertragung  durch  den  Wind  auf 
kürzere  Strecken,  die  Erfolglosigkeit  von  Desinfektionsmaßnahmen 
alten  Stils,  der  Erfolg  von  Räucherungen.  Die  in  der  älteren  Lite- 
ratur verzeichneten  Berichte  von  Uebertragungen  durch  geschlossene, 
seit  Monaten  und  länger  vom  Gelbfieberorte  entfernte  Behältnisse 
mit  infektionsverdächtigem  Material  müssen,  soweit  sie  sich  auf 
Länder  außerhalb  der  Gelbfieberzone  beziehen,  als  diagnostische  Irr- 
tümer bezüglich  des  Charakters  der  beobachteten  Erkrankungen  auf- 
gefaßt werden.  In  Gelbfieberländern  erklären  sie  sich  überwiegend 
durch  unerkannt  gebliebene  Endemizität  oder  vorherige  Einschleppung 
der  Krankheit  durch  Ambulatorii,  welche  zur  Infektion  der  dort  be- 
findlichen Stegomyien  Anlaß  gaben:  die  in  Wirklichkeit  durch  letz- 
tere hervorgerufene  Erkrankung  wurde  fälschlich  auf  das  Eintreffen 
infizierter  Gegenstände  bezogen,  die  nach  damaligen  Begriffen  zur 
Weiterverbreitung  der  Krankheit  höchst  geeignet  waren;  nur  unter 
ganz  besonderen  Umständen  und  bei  geeigneter  Packung  könnten 
Stegomyien  lebend  in  Gepäck  oder  Gütern  transportiert  werden. 

III.  Der  Ueberträger. 

Schon  in  den  Schlußfolgerungen,  welche  die  amerikanische  Kom- 
mission aus  dem  Ergebnisse  ihrer  Untersuchungen  zog,  ist  ausge- 
sprochen, daß  die  Stegomyia  calopus  für  Kuba  als  alleiniger 
Ueberträger  des  Gelbfiebers  in  Betracht  kommt,  eine  Anschauung,  die 
übrigens  schon  von  Finlay^s  vertreten  wurde.  Für  Rio  de  Janeiro 
haben  Marchoux,  Salimbeni  &  Simond*^  die  Richtigkeit  dieser  Tat- 
sache erhärtet.  Ebenso  konnten  alle  übrigen  Experimentatoren  durch 
Stegomyia  Gelbfieber  hervorrufen.  Wenn  es  auch  noch  nicht  als 
absolut  erwiesen  gelten  kann,  daß  außerdem  keine  andere  Stechmücke 
der  Welt  die  Krankheit  zu  übertragen  imstande  ist,  so  hat  diese  An- 
nahme doch  sehr  wenig  Wahrscheinlichkeit  für  sich  im  Hinblick 
auf  die  Forschungsresultate  der  Kommission  des  PASTEURSchen  In- 
stitutes. Sie  zog  aus  dem  epidemiologischen  Verhalten  des  Gelb- 
fiebers in  Rio  de  Janeiro,  wo  die  Häufigkeit  der  Erkrankungen  mit 
der  Vermehrung  der  Stegomyia,  nicht  aber  der  anderen  in  der  Nach- 
barschaft der  Wohnungen  anzutreffenden  Moskitos  (Culex  fatigans, 
Culax  cingulatus,  Culex  taeniorhynchus,  Janthinosoma  Lutzii,  Psoro- 
phora  ciliata,  Anopheles  argyrotarsis)  korrespondiert,  ferner  aus  dem 
Verschontbleiben  des  hochgelegenen,  stegomyiafreien,  aber  andere 
Moskitos  beherbergenden  Petropolis  trotz  häufiger  Importation  von 
Ulbfieberf allen  den  Schluß,  daß  nur  Stegomyia  calopus  der 
Krankheitsüberträger  sein  kann.  Diese  theoretischen  Er- 
wägungen fanden  durch  spätere  experimentelle  Untersuchungen  volle 
Bestätigung  (Marchoux  &  SmoND^Sa),  Es  konnte  festgestellt  werden, 
aaJj  die  Mehrzahl  anderer  Mückenarten  unter  gewöhnlichen  Verhält- 
nissen durch  ein  biologisches  Phänomen  an  der  Uebertragung  des 
^elbfiebers  behindert  ist:  den  Tod  der  weiblichen  Mücke 
nach  der  ersten  Eiablage.    Versuche  wurden  mit  17  Culex 
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fatigans,  10  Culex  confirmatus,  7  Culex  taeniorhynchus,  2  Jantliino- 
soma  musica,  3  Psoropliora  ciliata  und  1  Taeniorhynchus  Arribalzagui 
angestellt.  Diese  Arten  kamen,  da  sie  in  Rio  den  Menschen  stechen, 
in  Betracht. 

Die  Eiablage  fand  frühestens  am  2.,  spätestens  am  8.  Tage  nach 
dem  Blutsaugen  am  Menschen  statt  und  keine  dieser  Mücken  lebi. 
länger  als  12  Tage,  nachdem  sie  gestochen  hatte.  Da  nun  12  Tage 
mindestens  verstreichen  müssen,  ehe  Stegomyia  calopus  die  Krank- 
heit übertragen  kann,  ist  eine  Uebertragung  durch  diese  vorher  schon 
absterbenden  Arten  ausgeschlossen.  Immerhin  gibt  es  speziell  im 
Walde  vorkommende  Arten,  welche  länger  leben,  weil  die  Entwicke- 
lung  der  Eier  langsam  vor  sich  geht.  Es  kann  bis  30  Tage  dauern 
ehe  nach  dem  ersten  Blutsaugen  die  Eiablage  erfolgt.  Auch  voi; 
Anopheles  albitarsis  werden  die  Eier  erst  spät  abgelegt  —  daher  di< 
Fähigkeit  zur  Uebertragung  der  Malaria  — ,  aber  diese  Mücke  mul 
nach  den  Autoren,  um  am  Leben  zu  bleiben,  fast  täglich  Blut  saugen 
Culiciden  und  Stegomyia  kann  man  jedoch  mit  VegetabilienfütterunL 
allein  ernähren.  Nicht  oder  spät  befruchtete  Weibchen  leben  gleich- 
falls länger. 

Versuche,  die  mit  nicht  befruchteten  Weibchen  von  Culex  fati- 
gans, Culex  confirmatus  und  einer  spät  Eier  legenden  Waldart  ange- 
stellt wurden,  welche  20  bzw.  13  Tage  nach  dem  Blutsaugen  an  einen: 
Gelbfieberkranken  in  den  ersten  Krankheitstagen  ein  nicht-immuntÄ 
Individuum  stachen,  ergaben  ein  durchweg  negatives  Resultat.  Man 
darf  daher  die  alleinige  Uebertragung  der  Krankheit  durch  Stego- 
myia calopus  für  Rio  de  Janeiro  und  Kuba  als  gesichert  ansehen  und 
der  Schluß  erscheint  gerechtfertigt,  daß  das  Gleiche  auch  für  andere 
Gelbfiebergegenden  gelten  wird.  Jedenfalls  ist  Stegomyia  calopus 
überall  dort,  wo  die  Seuche  auftrat,  nachgewiesen  worden,  seitdem 
man  die  Uebertragung  durch  Moskitos  beachten  gelernt  hatte.  So 
fand  mau  sie  auch  an  Bord  der  ,,la  France"  (vgl.  S.  524).  Chante- 
MESSE  erwähnt,  daß  andere  Stechmücken,  die  in  dem  mit  den 
Gelbfieberkranken  belegten  Saal  gefangen  waren,  die  Krankheit  nicht 
übertragen  haben. 

Daß  auch  andere  stechende  Insekten  Gelbfieber  übertragen 
können,  ist  von  YbarraS^  ohne  jede  experimentelle  Beweisführung 
behauptet  worden.  Er  glaubt,  daß  gelegentlich  auch  Ungeziefer  wie 
Stechfliegen,  Bettwanzen,  Läuse,  Flöhe,  Sandzecken  Weiterverbreiter 
sind.  Eine  Kritik  dieser  lediglich  der  Vollständigkeit  halber  ange- 
führten Angaben  erübrigt  sich. 

Der  von  vielen  Autoren  gebrauchte  Name  Stegomyia  fasciata 
ist  der  Mücke  von  Theobald^^  beigelegt  worden;  die  erste  Beschreibung 
unter  dem  Namen  „Culex  fasciatus"  gab  1805  Fabriciüs.  Im  Laufe 
der  Zeit  wurde  sie  jedoch  an  anderen  Orten  neu  gefunden  und  neu 
bestimmt,  so  daß  jetzt  für  dasselbe  Insekt  eine  ganze  Reihe  Syno- 
nyma vorliegen.  Wir  zitieren  nach  Theobald  ^7,  dem  bekannten 
englischen  Mückenkenner:  Culex  fasciatus  Fabriciüs^  C.  calopus 
Meigen,  C.  taeniatus  Wiedemann,  C.  elegans  Ficalbi,  C.  Rossii 
GiLES,  C.  exagitans  Walker,  C.  formosus  Walker,  C.  frater  Des- 
voiDY,  C.  excitans  Walker,  C.  viridifrons  Walker,  C.  inexorabi  i? 
Walker,  C.  Bancroftii  Sküse,  C.  mosquito  Arribalzaga,  C.  annun- 
tarsis  Macquart,  C.  impatibilis  Walker,  C.  Konoupi  Brull£  (J' 
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r  zouatipes  Walker.  Endlich  hat  Blanchard66  den  Namen  Stego- 
mvia  calopus  vorgeschlagen,  welcher  auch  von  der  inter- 
nationalen Kommission  für  zoologische  Nomenklatur  an- 
genommen ist. 

Beschreibung. 

Stegomyia  calopus  gehört  zu  der  großen  weit  verbreiteten 
Gruppe  der  Culiciden  und  teilt  mit  ihnen  auch  infolgedessen  die 
meisten  charakteristischen  Eigenschaften.  Nichtsdestoweniger  weicht 
sie  aber  durch  einige  hervortretende  Merkmale  erheblich  von  ihren 
Schwestertieren  ab,  so  daß  es  nicht  allzu  schwer  wird,  diese  Mücke 
von  anderen  Stechmücken  zu  unterscheiden.  Sie  fällt  vor  allem 
durch  ihre  zierliche  Gestalt,  ihre  schwarzgraue  Farbe  und  ihre  Zeich- 
nung an  Brust  und  Beinen  auf.  Auch  verraten  ihre  schwebenden  Be- 
wegungen und  die  schwingende  Haltung  des  letzten  Beinpaares  ihre 
Eigenart.  Das  Männchen  ist  im  allgemeinen  dunkler  und  kleiner 
als"  das  Weibchen,  im  ausgewachsenen  Zustande  beträgt  die  Größe 
des  letzteren  aber  auch  nur  3—4  mm,  mit  Stechrüssel  6—6,5  mm. 
(Taf.  I,  Fig.  3.) 

Die  ganze  Mücke  zeigt  eine  braune  bis  grauschwarze  Farbe,  der 
kleine  dicke  Kopf  ist  stets  ganz  dunkel,  die  Brust  mehr  oder  weniger 
braun,  das  Abdomen  grau-schwarz-braun  mit  deutlich  sich  abheben- 
den Eingen  (Taf.  I,  Fig.  5).  Die  dunklen,  mit  weißen  Bändern  um- 
gebenen Augen  lassen  im  Vereine  mit  der  weißglänzenden  Schuppung 
auf  dem  Hinterkopfe  eine  zierliche  Zeichnung  erkennen  (Taf.  I, 
Fig.  2d).  Auf  dem  Bruststück  (Thorax,  Taf.  I,  Fig.  2e)  ziehen 
zwei  schmale,  eng  aneinander  liegende  Linien  von  gelblicher  Färbung 
bis  fast  an  das  „Scutellum"  (Taf.  I,  Fig.  2/)  herab  und  werden  zu 
beiden  Seiten  eingefaßt  von  je  einem  gekrümmten,  reinweiß  schim- 
mernden Bande.  Das  Ganze  erinnert  an  das  Bild  einer  Leier 
und  ist  das  typische  Erkennungsmerkmal  der  Stegomyia 
calopus,  da  alle  übrigen  Stegomyien  andere  Zeichnungen  auf  dem 
Thorax  aufweisen.  Die  Seiten  des  Bruststückes  sind  mit  silber- 
glänzenden Flecken  besetzt  (Taf.  I,  Fig.  5  a). 

Am  Abdomen  unterscheidet  man  acht  Segmente  und  einen  End- 
ring, der  die  Geschlechtsorgane  trägt.  Die  Bauchseite  des  Abdomens 
ist  von  hellgelb-bräunlicher  Farbe,  ebenso  wie  der  vordere  Teil  jedes 
Segmentes,  dessen  Mitte  durch  einen  weißen  silberglänzenden  Fleck 
gekennzeichnet  wird.  Der  Hinterleib  des  Männchens  ist  schmäler 
und  spitzer  als  der  des  Weibchens. 

Zur  Beurteilung  der  Art  ziehen  die  Zoologen  auch  den  Bau  des 
männlichen  Geschlechtsapparates  heran,  welcher  durch  die  Halt- 
zangen  und  seinen  verbreiterten  oberen  Teil  (Basallappen)  charakte- 
risiert ist.  Die  weiblichen  äußeren  Organe  sind  einfacher  gebaut. 

Als  weiteres  Erkennungszeichen  für  Stegomyia  calopus  dient 
aas  dritte  Beinpaar.  Während  Femur  und  Tibia  einfarbig  erscheinen, 
tragen  Metatarsus  und  besonders  die  ersten  drei  Tarsi  basales  weiße 
ßänderung.  Der  Endtarsus  ist  ganz  weiß  und  nur  durch  eine  schwarze 
^pitze  ausgezeichnet  (Taf.  I,  Fig.  Id,  e,  f,  g).  Beim  Sitzen  hebt  die 
stegomyia  ausnahmslos  das  letzte  Beinpaar  in  die  Höhe  und  führt 
seHr  zierliche  schwebende  Bewegungen  damit  aus. 

Zur  Unterscheidung  von  anderen  Stegomyiaarten  dienen  ferner 
öie  mit  stärkerer  Vergrößerung  sichtbaren  Klauen  am  Ende  des 
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letzten  Tarsus.  Beim  Weibchen  trägt  jede  Klaue  des  vorderen  un 
mittleren  Beinpaares  noch  einen  Zahn,  nur  die  etwas  schwächerei 
aber  sonst  gleich  langen  Klauen  des  letzten  Beinpaares  sind  zahiilo 
Das  Männchen  hat  ungleich  lange  Klauen,  von  denen  auch  nur  di 
eine  Klaue  des  ersten  Beinpaares  einen  Zalin  aufweist. 

Die  Flügel  liegen  beim  Sitzen  der  Mücke  übereinander,  reicht 
aber  nur  etwa  bis  zum  siebenten  und  achten  Segment  des  Hinte] 
leibes.  Bei  genauer  Betrachtung  beobachtet  man  ein  lebhaftes  Iii 
sieren.  Sie  besitzen  im  Gegensatze  zu  denen  der  Anopheles-  uii 
einiger  Culexmücken  keine  Flecke,  sind  aber  sonst  in  keiner  Wei 
von  den  Culexflügeln  unterschieden.  Die  Beschuppung  ist  gleichmäß; 
auf  das  Geäder  und  den  Saum  der  Flügel  verteilt. 

Männchen  und  Weibchen  unterscheiden  sich  durch  ihre  vei 
schiedene  Größe,  ferner  durch  die  Palpen  und  Antennen.  Beim  Weib 
chen  sind  die  Palpen  sehr  kurz,  beim  Männchen  erheblich  lang  (Tai  J 
Fig.  1  und  2&),  weiß  bebändert,  kahl  und  erreichen  mindestens  di 
Höhe  des  Stechrüssels,  während  sie  beim  Weibchen  nie  mehr  als  ^ 
desselben  ausmachen.  Die  Antennen  beim  Männchen  fallen  durci 
ihre  Größe  und  büschelige  Befiederung  auf.  Jede  Antenne  trägt  ai 
der  Basis  des  zwölften  Gliedes  einen  separaten  Büschel.  Die  Au 
tennen  des  Weibchens  bestehen  aus  14  Gliedern  mit  nur  kurzei 
Borstenansätzen  (Taf.  I,  Fig.  1  und  2  c). 

Der  Stechrüssel  ist  aus  sieben  Teilen  zusammengesetzt  wie  bt 
Culex.  Der  männliche  wird  zum  Stechen  nicht  benutzt.  Alle  Körper 
teile  sind  mit  zierlichen  Schuppen  bedeckt,  welche  für  die  Art 
bestimmung  gewisse  Bedeutung  haben.  Wichtig  für  Stegomyia  sm 
nach  Theobald  27  die  sogenannten  ,, gabelförmigen  Schuppen",  di( 
sich  am  Hinterteile  des  Kopfes  finden  und  die  flachen  Kopf  schuppen 
Sichelförmige  Schuppen  bedecken  in  großer  Anzahl  den  Thorax,  abei 
auch  den  Kopf,  während  langgestreckte  in  erster  Linie  für  der 
Flügel  reserviert  zu  sein  scheinen. 

Während  die  Imagines  der  Stegomyia  von  denen  der  Culex 
mücke  immerhin  in  manchen  Punkten  abweichen,  gleichen  ihre  Larv' 
und  Puppen  sich  fast  gänzlich.   Nur  die  Eier  differieren  nicht  uii 
erheblich.  ,  ( 

Ganz  junge,  eben  dem  Ei  entschlüpfte  Larven  sind  nur  etwa 
1  mni  lang,  außerordentlich  zart,  farblos  und  durchsichtig.  Sie  zeigen 
aber  bereits  alle  Merkmale  des  erwachsenen  Tieres  und  gehen  nac' 
kurzer  Zeit  zum  Fressen  über.    Später  erreichen  sie  eine  Län- 
von  4 — 6  mm,  jedenfalls  sind  sie  im  allgemeinen  länger  als  Culex 
larven.   Typisch  für  ihre  Form  ist  der  große  breite  Kopf,  welcher 
im  Jugendstadium  ein  wenig  breiter  als  der  Thorax  erscheint  (Taf.  I. 
Fig.  7).    Bei  älteren  Exemplaren  finden  wir  das  umgekehrte  Ver- 
hältnis.   Außer  den  beiden  hervortretenden  schwarzen  Augen  zeigi 
der  Kopf  mehrere  braune  oder  gelb  bis  dunkelbraune  Flecke.  Am 
Vorderende  desselben  entspringen  hörnerartige  Fortsätze,  die  An 
tennen  (Taf.  I,  Fig.  7  a).  Als  Beihilfe  für  den  Kauapparat  dienen 
zwei  gelborange  Haarborstenbüschel,  mit  deren  Hilfe  die  Nahrun 
herbeigestrudelt  wird.    Die  Zeichnung  auf  dem  Kopfe  und  acii 
Thorax  scheint  je  nach  dem  Alter  sehr  zu  wechseln,  so  daß  man 
fast  bei  jeder  Larve  etwas  andere  Figuren  sehen  kann.  Bei  friscn 
gehäuteten  Tieren  ist  es  leicht,  durch  die  zarte  Hülle  hindurch  oh^ 
Kau-  und  Atemwerkzeuge  in  Tätigkeit  zu  sehen.  Bei  älteren  Tieren. 
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kurz  vor  der  Hcäiitung,  ist  dies  Avegeii  der  dunklen  Färbung  nicht 

möglich.^  Thorax  zieren  auf  jeder  Seite  drei  kleine  warzenartige 
TTrhebungen,  aus  denen  je  ein  Büschel  feinster  Härchen  entspringt, 
pi  pnso  wie  auch  auf  der  Thoraxrückseite  zwei  solcher  Haarbüschel 
hervortreten  (Taf.  I,  li^ig.  U).  Durch  die  ersteren  drei  Vorsprünge 
wird  der  Proto-,  Meso-  und  Metathorax  des  zukünftigen  Tieres 
o-ekennzeichnet. 

°  -Vm  Abdomen  lassen  sich  deutlich  neun,  jederseits  mit  einem 
Haarbüschel  versehene  Segmente  unterscheiden,  deren  letztes  die 
Inalöffnung  trägt.  Die  vier  blättchenartigen  Gebilde  am  Rande  der 
letzteren  enthalten  reichliche  Luftröhrchen,  doch  scheinen  die  Funk- 
tionen der  Läppchen  trotzdem  noch  nicht  ganz  sichergestellt  (Taf.  I, 
Fig.  Tß)-  Ilire  Länge  genügt,  um  auch  bei  der  senkrechten  Hänge- 
lao-e  der  Larve  die  Oberfläche  des  Wassers  zu  berühren  (Taf.  I, 
Fig.  6  a).  Den  notwendigen  Sauerstoff  entnimmt  die  Larve  mittels 
der"  Respirationsröhre,  die  scheinbar  den  Abschluß  des  Abdomens 
bildet,  in  Wirklichkeit  aber  am  achten  Segmente  abzweigt.  Für 
Stegomyia  calopus  ist  ihre  gedrungene,  kürzere  und  breitere  Form, 
sowie  die  dunkle  Farbe  charakteristisch  (Taf.  I,  Fig.  1  d),  man  kann 
ohne  weiteres  mit  bloßem  Auge  die  schwärzliche  hütchenartige  Röhre 
von  dem  Endsegmente  unterscheiden  und  die  Larve  erkennen. 

Von  der  Respirationsröhre  aus  laufen  zwei  geräumige  schlauch- 
artige Tracheen,  bei  gehäuteten  Tieren  grau,  bei  kurz  vor  der  Häu- 
tung begriffenen  Tieren  braun  aussehend,  durch  das  Abdomen  hin- 
durch bis  zum  Thorax,  wo  sie  sich  in  kleinste  Kanälchen  auflösen. 
Zwischen  den  Schläuchen  schimmert  der  zum  Teil  gefüllte  Darm 
hindurch  (Taf.  I,  Fig.  7). 

Ist  die  Larve  vollständig  herangewachsen,  dann  wirft  sie  zum 
letzten  Male  ihr  Kleid  ab  und  verwandelt  sich  zur  Puppe,  einem 
zuerst  fast  farblos  erscheinenden,  würmchenähnlichen  GebildCj  an 
dem  nur  die  dunklen  Augen  auffallen.  Je  älter  das  Tier  wird,  desto 
intensiver  wird  auch  seine  Färbung,  welche  kurz  vor  dem  Auskriechen 
des  Insektes  beinahe  schwarz  geworden  ist  (Taf.  I,  Fig.  6  c,  ä,  e,  /). 
Dem  Dunklerwerden  entspricht  die  fortschreitende  Ausbildung  der 
Mücke  im  Innern  der  Hülle,  bei  der  die  schwarz  gefärbten  Beine, 
der  Kopf  und  das  Abdomen  immer  deutlicher  hervortreten.  Der 
Kopf  ist  unterhalb  des  Thorax  plaziert,  seine  Mundteile  liegen  in 
einer  Vorwölbung  dicht  unter  den  kleinen,  an  die  Seiten  des  Thorax 
gedrückten  Flügeln,  und  neben  diesen  die  wie  Schlingen  zusammen- 
gelegten Beine.  Letztere  sind  von  Anfang  an  deutlich  zu  verfolgen 
(^^Taf.  L  Fig.  9  a).  Die  beiden  Respirationshörner  der  Puppe  (Taf.  I, 
Fig.  9h)  auf  dem  Rücken  des  Thorax  bilden  oben  offene  Röhren 
und  kommunizieren  direkt  mit  den  Tracheen.  Die  Lage  der  Puppe 
zur  Wasseroberfläche  ist  so,  daß  die  Respirationshörner  senkrecht 
von  derselben  abstehen.  Das  Tier  liegt  also  mehr  mit  dem  Rücken 
der  Oberfläche  an,  während  das  Abdomen  (Taf.  I,  Fig.  9  c)  nach 
unten,  um  den  Thorax  herum  gekrümmt  ist.  Aehnlich  wie  bei  der 
u-^'  trägt  auch  hier  das  neunte  Segment  die  Analöffnung.  Daran 
schließen  sich  ein  paar  plumpe,  beim  Weibchen  mehr  breite  Fort- 


Segment  die  Analöffnung.  Daran 
uen  sicn  em  paar  plumpe,  beim  Weibchen  mehr  breite  Fort- 
satze. Das  Ende  des  achten  Segmentes  bilden  ein  Paar  eiförmige 
piattartige  Gebilde  mit  einer  Mittelrippe,  deren  Zweck  nicht  genauer 
bekannt  ist  (Taf.  I,  Fig.  9^^. 
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Einen  sehr  erheblichen  Unterschied  von  anderen  Culiciden  zei 
die  Stegomyia  caiopus  in  dem  Gelege  ihrer  Eier.   Die  Mücke  )< 
Eier  einzeln  regelmäßig  in  Reihen  mit  der  Breitseite  nebeneinand^ 
oder  unregelmäßig  aneinander.    Die  Eier  sind  etwa  1  mm  gro) 
schwarz  (Taf.  I,  Fig.  4)  und  zeigen  bei  ungefähr  15— 20-facl]' 
Vergrößerung  (Taf.  I,  Fig.  8)  punktförmige  Sprenkelung,  die  si 
bei  sehr  starker  Vergrößerung  in  perlenartige  Gebilde  auflöst.  Letzt' 
schlieBen   nach  Eysell^sa  beim  Eintauchen  in  das  Wasser  Li: 
zwischen   sich  ein,  wodurch  die  Eier  zunächst  nach  der  Abla 
auf  der  Oberfläche  verbleiben,  sie  sinken  aber  doch,  wenn  man  ^ 
mit  dem  Wasser  zusammen  schüttelt,  unter.   Die  Randpartien  d 
Eies  sind  durchscheinend  und  gelblich  oder  farblos  schimmernd.  1j 
Form  des  Eies  ist  die  eines  Torpedos.  Beim  Ausschlüpfen  der  Lar^ 
entsteht  nur  eine  lochartige  Oeffnung  (Taf.  I,  Fig.  Sa),  währen 
bei  Culexeiern  ein  Deckelchen  sich  klappenartig  öffnet. 

Die  geschilderten  Verhältnisse  beziehen  sich  sowohl  auf  brasili^ 
nische  wie  afrikanische  Stegomyien  (aus  Togo).  Wesentliche  Unti 
schiede  zwischen  ihnen  vermochte  Verf.  nicht  zu  finden.  Nac 
Ross^'^^  haben  Newstead  &  Carter  solche  zwischen  Stegomyien  di- 
östlichen  und  westlichen  Hemisphäre  vermißt,  auch  glaubt  Theobal 
nicht,  daß  sie  festzustellen  sind. 


Biologie  der  Stegomyia  caiopus. 

Ueberau,  wo  Gelbfieber  festen  Fuß  faßte,  sind  Stegomyien  aui 
gefunden  worden.  Besonders  reichlich  verbreitet  sind  sie  an  der  0<i 
küste  Amerikas  und  der  Westküste  Afrikas.   Wie  ein  Blick  auf  di 
umstehende  Karte*)  zeigt,  kommen  sie  aber  noch  weit  über  di 
Gelbfieberherde  hinaus  vor,  innerhalb  einer  Zone,  die  nach  Th' 
BALD^'J  innerhalb  des  43  ^  n.  u.  s.  B.  liegt.  Sie  werden  in  sämtlicli 
Erdteilen  angetroffen,  am  meisten  sagen  ihnen  die  zwischen  d 
Wendekreisen  liegenden  Gebiete  zu,  da  sie  bei  hohen  Temperatui 
besonders  gut  gedeihen.  Reichlicher  als  irgendwo  findet  man  sie  na 
Theobald  (vgl.  Ross^'^^)  in  Amerika  und  Westindien,  während  u 
Indien  und  Asien  überwiegend  Stegomyia  scutellaris  ihren  Plai 
einnimmt;  in  Europa  zeigt  sie  sich  nur  in  geringer  Anzalil  in  Italien 
Spanien,  Griechenland  usw.    Wo  man  Stegomyien  trotz  geeignei 
Wärmebedingungen  noch  nicht  angetroffen  hat,  dürfte  es  lediglio 
an  der  Einschleppung  gefehlt  haben,  denn  die  Mücke  ist  —  wem 
man  nur  für  die  nötige  Wärmehöhe  sorgt  —  sehr  leicht  und,  > 
weit  Verf.  eigene  Erfahrungen  reichen,  dauernd  fortzuzüchteu.  In 
tropenhygienischen  Institut  werden  brasilianische  Stegomyien  seit  1904 
afrikanische  seit  1906  im  Warmzimmer  beständig  erhaKeu.   Es  p' 
nügt,  die  Larven  mit  Mais  zu  füttern  und  den  geflügelten  Insekte 
zum  Blutsaugen  durch  Eindringen  einer  weißen  Ratte  oder  Maus  Ji 
den  Käfig  Gelegenheit  zu  geben.  Die  Eiablage  erfolgt  danach  prompt 

Der  wichtigste  Faktor  für  die  Entwickelung  der  Stegomyia  i' 
allen  Stadien  ist  eine  genügend  hohe  Außentemperatur.   Am  best' 


*)  Es  sei  bemerkt,  daß  hier  nur  diejenigen  Gegenden _  verzeichnet  smi 
denen  das  Vorkommen  der  Stegomyia  ausdrücklich  in  der  Literatur  erwähnt 
Verf.  durch  persönliche  Mitteilungen  bekannt  geworden  ist.  Bezüglich  we 
Einzelheiten  siehe  Boyce^". 
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kommt,  sie  bei  26— 32»  fort,  bei  17  o  wird  sie  sehr  träge  und  Stiche 
nicht  mehr,  unter  15  o  erstarrt  sie,  man  kann  aber,  wie  Otto  & 
Vefmann^^  zeigten,  die  viel  widerstandsfähigeren  Weibchen  selbst 
im  Eisschrank  bei  einer  konstanten  Temperatur  von  7—9°  bis  zu 
S2  Tagen  am  Leben  erhalten.  Bei  0^  sterben  die  Stegomyien  alsbald 
ab  (däter  das  spontane  Erlöschen  des  Gelbfiebers  beim  Eintritt  des 
Winters,  wie  es  in  Ländern  außerhalb  der  Tropenzone  beobachtet  ist), 
bei  4°  Wärme  nach  einer  Stunde.  Temperaturen  über  35  o  vertragen 
die  Mücken  sehr  schlecht,  bei  39  ^  gehen  sie  baldigst  ein.  Um  sich 
dauernd  erhalten  zu  können,  bedarf  die  Stegomyia  nach  Mar- 
cHOUX,  Salimbeni  &  SiMOND  eiues  Klimas,  dessen  Nachtmittel- 
temperaturen nicht  unter  22  o  heruntergehen  und  dessen  Tag- 
mitteltemperaturen über  25°  bleiben;  sie  stirbt  aus,  wo  die  Nacht- 
mitteltemperaturen unter  die  genannte  G-renze  sinken,  selbst  wenn 
die  Tagestemperaturen  25°  überschreiten,  weil  die  Befruchtung  der 
Weibchen  durch  die  Männchen,  welche  gewöhnlich  nachts  sogleich 
nach  dem  Ausschlüpfen  der  Puppe  und  noch  vor  irgendwelcher  NaJi- 
rungsaufnahme  vor  sich  geht,  dann  häufig  ausbleibt.  Daher  kann 
sich  die  Mücke  in  Nordeuropa  unter  natürlichen  Verhältnissen  nur  in 
den  Sommermonaten,  und  auch  dann  nur  bei  besonders  günstigen  Be- 
dingungen vermehren.  Otto  &  Neumann ^3  erzielten  in  Hamburg 
bei  Zimmertemperatur  im  August  und  September  1904  nur  drei  Gene- 
rationen, im  Freien  nur  eine,  deren  Abkömmlinge  das  Puppenstadium 
gar  nicht  erreichten  (August).  Marchoüx  &  SiMOND^^t)  konnten  für 
Frankreich  nachweisen,  daß  die  Stegomyia  sich  dort  vom  Juni 
bis  September  vermehren  kann,  unter  der  Voraussetzung,  daß  sie  sich 
im  Inneren  der  Häuser  aufhält.  Besonders  die  Küchen  bieten  ihr  ein 
günstiges  Heim.  Außerhalb  geschützter  Räume  ist  eine  Vermehrung 
wohl  nur  im  Juli  und  August  möglich,  deren  Nachtminima  sich  selten 
unter  20°  stellen.  Ihrem  Wärmebedürfnis  entsprechend  sucht  daher 
die  Stegomyia  stets  das  Innere  der  Häuser  auf  und  mit  Vorliebe  die 
Schlafräume,  in  welche  sie  noch  durch  den  Geruch  nach  Menschen 
und  die  Gelegenheit  zum  Blutsaugen  gelockt  wird.  Sie  verläßt  diese 
nur,  wenn  sich  dort  keine  Wasseransammlungen  zur  Eiablage  finden. 
Beim  Suchen  nach  Stegomyien  müssen  daher  die  Schlafräume  —  an 
Land  wie  auch  auf  Schiffen  —  speziell  berücksichtigt  werden,  das 
gleiche  gilt  für  die  Prophylaxe. 

Der  Einfluß  der  Wärme  zeigt  sich  auch  deutlich  gegenüber  den 
Eiern,  Larven  und  Puppen,  deren  Weiterentwickelung  bei  der  den 
imagines  günstigsten  Temperatur  gleichfalls  am  raschesten  vor  sich 
?ent.  Aber  sie  sind  gegen  niedrige  Temperaturen  weit  unempfind- 
icher.  So  berichtet  Berry^t^  daß  Larven,  welche  er  in  einem  Eis- 
Klumpen  einfrieren  ließ  und  in  diesem  Zustande  5  Minuten  hielt, 
lach  dem  Auftauen  scheinbar  leblos  waren,  sich  aber  allmählich  er- 
lolten  und  am  nächsten  Tage  an  Munterkeit  nichts  zu  wünschen  übrig 
iqSa  ^^'^^^1^68  fand  in  Mobile  während  des  ganzen  Jahres  (April 
iJUb/ü7)  Larven  von  Stegomyien,  die  sich  (zum  Teil  im  Laboratorium) 
in  imagines  umwandelten.  Eier,  die  vom  16.  VIIL  bis  27.  IL  bei 
Außentemperatur  gehalten  waren,  erwiesen  sich  als  noch  lebensfähig. 

Vorübergehender  Tiefstand  der  Temperatur  beeinträchtigt  wohl 
r..!,   .  ^iese  kehrt  aber  bei  Wiederanstieg  zurück: 

Luf  f^^'  "^^^        Schiffen,  die  gelbfieberinfiziert  kühlere 

enen  autsuchten  und  dann  in  wärmere  zurückkehrten,  plötzlich  das 
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N  u r  d  i  e  We  i b  c h  e n  s  t  e  c h  e  n.  Die  Männchen  verschmähen  zwar 
Blut  nicht,  wenn  sie  es  dargeboten  erhalten,  sie  sind  aber  nie  zum 
Stechen  zu  bringen.  Für  die  Uebertragung  des  Gelbfiebererregers  sind 
sie  daher  ohne  Bedeutung.  Ihre  Lebensdauer  ist  viel  beschränkter, 
gelbst  in  der  Gefangenschaft,  wo  die  Lebensbedingungen  für  die  Ste- 
(Tomyia  durch  Wegfall  von  Schädlichkeiten,  unter  denen  besonders 
Insekten,  Ameisen  und  Spinnen  der  Art  Salticus  zu  nennen  sind, 
sich  viel  günstiger  gestalten  als  in  der  Außenwelt,  leben  die  Männ- 
zhen  nicht  länger  als  höchstens  50  Tage.  Sie  ernähren  sich  von 
zuckerhaltigen  Substanzen  (Honig,  Zucker,  Früchten  usw.)  wie  die 
Weibchen,  letztere  bedürfen  aber  unbedingt  menschlichen  oder  tieri- 
schen Blutes,  um  ihre  Eier  zur  Reife  zu  bringen*).  Die  Weibchen 
jönnen  bis  zu  150  Tagen  erhalten  werden,  unter  natürlichen  Ver- 
lältnissen  leben  sie  wohl  kaum  länger  als  einige  Wochen,  nach  Mar- 
cHOüx  &  SiMOND^^b  bis  30  Tage.  Die  Männchen  gehen  schon  viel 
äher  zugrunde.  Einen  gewissen  Anhaltspunkt  für  das  Alter  gibt  die 
Beschuppung,  welche  mit  zunehmender  Lebensdauer  Einbuße  erleidet. 
Die  Lyrazeichnung  auf  dem  Thorax  wird  undeutlicher. 

In  der  Eegel  vergehen  nach  dem  Blutsaugen  bei  günstigen  Tem- 
peraturverhältnissen (etwa  27  o)  3  Tage,  bis  die  Eiablage  erfolgt.  Je 
üach  dem  Wärmezustande  kann  sie  sich  aber  bis  27  Tage  verzögern. 
Wichtig  ist,  wie  eingangs  erwähnt  wurde,  hinsichtlich  der  Ueber- 
tragungsmöglichkeit  des  Gelbfiebers  durch  Stegomyia  calopus  die 
Fähigkeit  dieser  Mücke  zu  mehreren  Eiablagen,  es  sind  einmal  bis 
sieben  beobachtet**)  (Marchoux  &  SmoND^^t.),  allerdings  gehen  viele 
Weibchen  auch  schon  nach  der  ersten  ein,  die  meisten  wohl  nach 
der  diitten  oder  vierten.  Eine  Befruchtung  genügt;  vor  jeder  Ei- 
ablage bedarf  es  aber  einer  neuen  Blutmahlzeit.  Das  erste  Gelege 
kann  über  90  Eier  enthalten,  die  folgenden  beschränken  sich  auf  höch- 
stens 30  Eier. 

Das  Ausschlüpfen  der  Larven  pflegt  bei  genügender  Außenwärme 
(25— 27°)  durchschnittlich  3  Tage  nach  der  Eiablage  zu  erfolgen, 
cann  indessen  auch  viel  später  eintreten.  Es  geht  aber  keineswegs 
bei  allen  Eiern  zu  derselben  Zeit  vor  sich,  vielmehr  können  zwischen 
dein  Auskriechen  der  ersten  und  der  letzten  Larve  viele  Tage  liegen. 
Die  Eier  sind  gegen  Austrocknung  sehr  resistent.  Sie  überdauern 
diese  leicht  um  6 — 8  Wochen;  Francis 68  erzielte,  wie  erwähnt,  noch 
Ausschlüpfen,  nachdem  er  Eier  6I/2  Monate  bei  Außentemperatur 
trocken  aufbewahrt  hatte.  Newstead  &  Thomas  i^s  berichten  fol- 
genden Versuch:  Eier,  die  in  der  Zeit  vom  9.— 11.  September  auf 
teuchtes  Fließpapier  gelegt  und  nach  Trocknen  an  der  Luft  und 
-4-stündigem  Verweilen  im  Exsikator  am  26.  Oktober  in  fest  ver- 
korkten Glasröhrchen  in  England  eingetroffen  waren,  wurden  dort 
in  warmes  Wasser  von  23  0  C  gebracht.  Am  27.  Oktober  waren 
9«  r"^^^^^  ausgeschlüpft,  eine  nach  12-stündiger  Immersion.  Am 
^°^_Degann  die  Häutung,  am  30.  war  sie  vollendet.   Die  Puppen  er- 

R(l  1R^>7^'^  ^erzu  E.  0.  Neumann  (Arch.  f.  Schiffs-  u.  Tropenhyg.,  1912, 
■  io,  IST.  1,  b.  27—30),  welcher  beim  siebenjähi-igen  Fortzüchten  von  Stegomyia 
'^^  ^'u  "u^^  Eiablage  und  Ausschlüpfen  von  Larven  ohne  vorherige  Blut- 
lfirtp'^""f  beobachtete;  die  entstandenen  Imagines  blieben  4  Monate  am  Leben, 
^^cen  aber  kerne  Eier.  Ein  Bericht  über  weitere  Versuche  nach  dieser  Richtunc 
"■n  wird  III  Aussicht  gestellt. 

*)  Diese  Mücke  lebte  39  Tage. 
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schienen  am  4.,  die  erste  Imago  (ein  Männchen)  am  7.  Noveiiib( 
Es  lebte  8  Tage.    Am  8.  November  schlüpfte  ein  Weibchen  und  en 
Männchen  aus.    Das  Gefäß  war  bei  gleichmäßiger  Temperatur  vo 
23  0  im  Brutschrank  gehalten  worden,  meistenteils  hatten  sich  di 
Insekten  in  vollständiger  Dunkelheit  befunden,  nur  gelegentlich  w, 
am  Tage  etwas  Licht  hinzugetreten,    Die  Eier  wai'en  also  45— 'i 
Tage  wirklich  trocken  gewesen,  der  gesamte  Entwickelungsgai 
vom  Einbringen  der  Eier  in  Wasser  bis  zum  Auskriechen  der 
flügelten  Insekten  hatte  12—13  Tage  betragen.   Länger  als  2  Jalij 
aufbewahrte  Eier  verloren  ihre  Leben sfäliigkeit  und  trockneten  voll 
kommen  aus  (Boyce^'^^). 

Die  Entwickelung  der  Larven  bis  zum  Puppenstadium  ist  in  erst  > 
Linie  ebenfalls  von  der  Außentemperatur,  weiterhin  aber  auch  von  d 
im  Wasser  befindlichen  Nahrung  abhängig.    Unter  günstigsten  1; 
dingungen  verpuppen  sich  die  ersten  Larven  nach  7 — 9  Tagen,  d  i 
Larvenstadium  kann  sich  aber  auf  40 — 60  Tage  verlängern.  Bei  un 
genügender  Ernährung  oder  andauernd  niedriger  Temperatur  kann  e 
vorkommen,  daß  die  Larven  sich  überhaupt  nicht  verpuppen,  senden 
nach  wochenlangem  Hinvegetieren  absterben.    Das  Puppenstadiuu 
dauert  in  der  Eegel  30 — 50  Stunden,  kann  aber  eine  Dauer  von  dr- 
bis  fünf  Tagen  erreichen.  Larven  und  Puppen  halten  sich,  da  sie  da 
Licht  scheuen,  mit  Vorliebe  in  der  Tiefe  auf,  in  der  sie  lange  verweilei 
können,  ehe  sie  zum  Luftholen  an  die  Oberfläche  aufsteigen  müssen. 
Bei  der  geringsten  Berührung  des  sie  bergenden  Gefäßes  verlassen  sie 
die  Oberfläche,  weshalb  sie  häufig  übersehen  werden.  Die  sehr  gefräßigen 
Larven  zwicken  mit  ihren  Freßwerkzeugen  kleinste  Bröckelchen  voi 
der  ihnen  dargebotenen  Nahrung  ab  (s.  Taf.  I,  Fig.  6&).  Sie  bewegen 
sich  schlängelnd  oder  in  zuckenden  wurmartigen  Bewegungen,  die 
träger  sind  als  bei  Culex.  Die  Verpuppung,  wie  das  Auskriechen  an- 
dern Ei  spielt  sich  fast  stets  in  den  Nachtstunden  ab.   Larven  und 
Puppen  sind  gegen  Eintrocknen  widerstandsfähiger  als  man  nach 
ihrem  Leben  im  Wasser  vermuten  sollte.    Berry^'^  brachte  Larvei 
und  Puppen  auf  Löschpapier,  nach  vier  Stunden  war  eine  Pupi^ 
ausgekrochen,  die  andern  waren,  in  Wasser  überführt,  so  lebendig  wii 
zuvor.    Zwei  Larven  und  zehn  Puppen,  auf  trockenem  Sande  auf 
bewahrt,  starben  nicht  ab,  nach  24  Stunden  waren  alle  Puppen  zu 
Imagines  geworden,  die  Larven  erwiesen  sich  ,,so  lebendig  wie  möu 
lieh",  als  sie  in  Wasser  zurückgebracht  wurden.    In  Dakar  wurdr 
Verf.  versichert,  daß  Stegomyienlarven  sich  in  feuchtem  Sande  viely 
Tage  halten,  was  von  ihm  experimentell  im  Tropeninstitut  nacligeprült 
und  bestätigt  wurde.   Mit  dieser  Eigenschaft  muß  gerechnet  werden, 
wenn  Gefäße  mit  Larven  und  Puppen  zwecks  Vernichtung  auf  den 
Erdboden  ausgegossen  werden.  Geschieht  dies  in  der  Sonne,  so  sterben 
die  Insekten,  wie  Verf.  in  Anecho  (Togo)  feststellen  konnte,  inner 
halb  einer  Viertelstunde  spätestens  ab  —  Wiedereinbringen  in  Wassci 
löste  keine  Lebensäußerungen  mehr  aus. 

Die  Gesamtdauer  der  Entwickelung  einer  neuen  Mückengeueration 
(von  der  Befruchtung  des  Muttertiers  bis  zum  Auskriechen  der  ersten 
Imago  gerechnet)  kann  im  günstigsten  Fall  (also  bei  hoher  Außen 
temperatur  und  gutem  Nährmaterial  für  die  Larven)  14  Tage  w 
tragen,  durchschnittlich  beträgt  sie  18—21  Tage,  sie  kann  sich  abci 
um  viele  Tage  verlängern,  namentlich  wenn  die  Temperatur  siiiK  ■ 
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-or  Sie  bedarf  nach  den  Versuchen  von  Marci-ioux  &  SiMOND-''*b 
labenden  Blutes,  um  ihre  Eier  ablegen  zu  können.  Es  gelang 
nicht  die  Eiablage  durch  Verfütterung  von  frischem  Blutserum  aus 
zentrifugiei'ten  roten  Blutkörperchen  und  Blutkuchen  herbeizuführen. 
Der  Widerspruch  mit  den  Resultaten  von  Otto  &  Neumann 
deren  Stegomyien  nach  Aufnahme  von  defibriniertem  und  mit  physiol 
Kochsalzlösung  verdünntem  Blut  aus  einem  Wattebausch  Eier  produ- 
zierten, ist  nur  ein  scheinbarer,  da  das  verwendete  Blut  gleich  nach 
der  Entleerung  aus  der  Ader  den  Mücken  dargeboten  wurde  und  daher 
den  Charakter  frischen  Blutes  bewahrt  hatte.  Mit  Blut,  welches 
24  Stunden  gestanden  hat,  konnte  Verf.  im  tropenhygienischen  Institut 
Eiablage  trotz  günstiger  anderweitiger  Bedingungen  nicht  erzielen. 
Marchoux  &  SiMOND^^b  erklären  die  Abneigung  der  Stegomyia, 
Blut  aufzunehmen,  welches  bereits  aus  den  Gefäßen  entleert  ist,  also 
aus  Blutungen,  dem  Erbrochenen  usw.  der  Gelbfieberkranken  damit, 
daß  dieses  dem  physiologischen  Zweck  der  Blutaufnahme  nicht  dienen 
kann.  Sie  konnten  beobachten,  daß  Stegomyien  beim  Darbieten  von 
Blut  und  zuckerhaltiger  Nahrung  stets  letzterer  den  Vorzug  gaben  und 
auf  der  blutbefleckten  Haut  eines  Gelbfieberkranken  das  ausgetretene 
Blut  verschmähten,  vielmehr  stachen,  indem  sie  eine  Hautstelle  für 
das  Einsenken  des  Eüssels  wählten,  die  sauber  war.  Waren  sie  nicht 
bluthungrig,  so  blieben  sie  auf  den  Wänden  des  Eeagenzröhrchens,  in 
welchem  sie  angesetzt  wurden,  ruhig  sitzen.  Die  Vorliebe  für  eine 
zarte  Haut  bringt  es  mit  sich,  daß  die  Mücken  lieber  Weiße  als  Neger 
stechen,  wenn  ihnen  eine  Auswahl  möglich  ist,  was  man  auch  experi- 
mentell nachweisen  kann. 

Unmittelbar  nach  der  Befruchtung  erwacht  der  Bluthunger  in  den 
Mücken.  Sie  suchen  diesen  baldigst  zu  stillen,  einerlei  zu  welcher 
Zeit.  Sie  stechen  daher  tags  und  nachts.  Das  Stechen  am  Tage  ist 
von  Lutz  Gray  69,  Durham*^  Einlay  39,  Bandi'^'O  Otto  & 
jSTeumannös  und  auch  allen  andern  Beobachtern  konstatiert  worden. 
Vom  Stechen  bei  Nacht  kann  man  sich  leicht  überzeugen,  wenn  man 
defekte  Moskitonetze  in  den  Tropen  morgens  nachsieht,  dort  finden 
sich  häufig  Stegomyien,  die  frisch  gesogen  haben.  Verf.  wurde  in 
Togo  häufig  zur  Mittagszeit,  öfter  aber  in  den  späteren  Nachmittags- 
und Abendstunden  gestochen.  Die  Mücke  schwebt  geräuschlos  heran 
und  sticht  sehr  rasch.  Nach  dem  Saugen  fliegt  sie  mit  scharf  sum- 
mendem Ton  fort  (Seidelin  180  u.  a.).  Die  Eigentümlichkeit  der 
Stegomyien,  Tag  und  Nacht  zu  stechen,  ist  von  den  Gegnern  der 
Lehre  der  Gelbfieberübertragung  durch  Stegomyia  calopus  dazu  be- 
nutzt worden,  die  Eolle  der  Mücke  als  Ueberträgerin  zu  bestreiten,  da 
aas  Gelbfieber  ja  fast  ausnahmslos  nur  zur  Nachtzeit  erworben  würde. 
iJer  Widerspruch  klärt  sich  aber  auf,  wenn  man  die  Lebensgewohn- 
heiten der  Stegomyia  berücksichtigt.  Nur  die  jungen,  eben  be- 
iruchtetenlnsekten  stechen  unterschiedslos  bei  Tag  und 
F-^Ki  ^^^^  erfolgter  Blutaufnahme  und  der  dadurch  ermöglichten 
i^iablage  wird  das  physiologische  Bedürfnis  nach  Blut  geringer,  die 
Mucken,  welche  vordem  vom  Blutdurst  getrieben,  selbst  das  ihnen 
unbehagliche  Licht  des  Tages  nicht  scheuten,  wählen  in  der  Folge 
T  1  ^^^{^6^*^  zum  Blutsaugen,  sobald  sich  das  Bedürfnis  nach  Blut 
wieüer  geltend  macht.  Am  Tage  halten  sie  sich  in  dunklen  geschützten 
Sm  ,  u^^^^^  Schlafzimmer  auf.  Marckoux,  Salimbeni  & 
haben  zuerst  die  epidemiologische  Erfahrung  mit  der  lieber- 
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tragiing  durch  Stegomyia  calopus  auf  obige  Weise  in  Einklang 
bringen    versucht.    Marchoux  &  Simond^^'^  haben   später  expe, 
mentell  den  Beweis  für  die  Richtigkeit  ihrer  Ansicht  geliefert,  iud^'j, 
sie  in  Eio  de  Janeiro  ein  Zimmer  gegen  jeden  Mückenzutritt  si'chertti 
und  eine  Versuchsperson  dort  Tag  und  Nacht  zubringen  ließen,  un' 
zwar  in  der  heißen  Jalireszeit.   Wie  die  Autoren  betonen,  lageii  da 
Verhältnisse  hier  also  genau  so  günstig  wie  unter  natürlichen  Ver- 
hältnissen in  Schlafzimmern,  ja  eher  noch  günstiger  für  ein  Slech( 
am  Tage,  da  Schlafzimmer  nur  nachts  bewohnt  und  tagsüber  mei 
frei  sind,  im  Versuchsraum  aber  die  betreffende  Person  mit  Ausnahin^ 
der  Stunden  für  die  Mahlzeiten  stets  anwesend  war.  Sie  notierte  jeden 
empfangenen  Stich.   Teils  waren  sechs  bis  acht,  teils  eine  Stegoravi 
eingebracht  worden.  Alle  waren  nicht  über  24  Stunden  alt  und,  soweii 
sich  dies  beurteilen  ließ,  frisch  befruchtet. 

In  einer  Eeihe  von  Versuchen  ergab  sich,  wie  aus  der  ausfülu 
liehen  Mitteilung  ersichtlich  ist,  daß  die  Stegomyien  unter  den 
nachgeahmten  natürlichen  Bedingungen  nur  während  dei 
ersten  vier  oder  fünf  Tage  ihrer  Existenz  in  der  Zeit  voi 
sieben  Uhr  morgens  bis   dreieinhalb  Uhr  nachmittag 
stachen,  daß  aber  kein  einziges  Insekt  nach  dem  achten 
Tage  in  diesen  Stunden  zu  stechen  suchte.  Wohl  aber  stachen 
sie  nach  dem  achten  Tage  bisweilen  gegen  6  Uhr  Abends,  wenn 
die  Dunkelheit  noch  nicht  eingetreten  war.    Ferner  zeigte  es  sicli. 
daß  ganz  junge  Mücken  gelegentlich  auch  erst  nachts  stachen,  selb^ 
wenn  sie  schon  am  Morgen  in  dem  Versuchsraume  iii  Freiheit  gesetz 
waren  und  während  des  Tages  Gelegenheit  zum  Stechen  gehabt  hatten 
oder  wenn  sie  am  Tage  ausgeschlüpft  waren  und  die  Versuchsperson 
erst  nachts  den  Eaum  betrat.   Man  kann  aus  diesen  Ergebnissen  ab- 
leiten, daß  die  Stegomyia,  wenn  sie  jung  ist  und  noch  kein  Blut 
gesogen  hat,  eben  zu  jeder  Zeit  sticht,  daß  sie  aber  nach  der  ersten 
Blutmahlzeit  in  der  Folge  nur  nachts  sticht.    Gewisse  Ausnahme; 
kommen  vor,  wie  auch  Marchoux  &  Simond       selbst  bemerken. 
Mit  dieser  Eigentümlichkeit  der  Stegomyia,  nach  dem  ersten  Blui- 
saugen  fast  ausschließlich  in  der  Nacht  wieder  zu  stechen,  erklärt 
es  sich,  daß  das  Gelbfieber  so  gut  wie  ausnahmslos  nachts  erworben 
wird*).   Denn  die  Infektion  kann  ja  nur  erfolgen,  wenn  die  Mück- 
durch  erstmaliges  Blutsaugen  den  Keim  von  einem  Kranken  in  siel 
aufgenommen  hat.  Die  Uebertragung  beim  ersten  Stich,  welche  ledi^ 
lieh  durch  eine  hereditär  infizierte  Mücke  zustande  kommen  könnte, 
darf  hier  vernachlässigt  werden.    Bei  großer  Hitze  und  vorherigem 
Hungern  der  Stegomyia  mag  gelegentlich  auch  eine  Infektion  am 
Tage  stattfinden,  das  sind  aber  Ausnahmen,  welche  nur  die  Regel 
von  der  nächtlichen  Uebertragung  bestätigen.    Man  darf  daher  mit 
Marchoux  &  Simond      annehmen',  daß  das  Betreten  von  gelbfieber- 
infizierten Orten  zwischen  7  Uhr  morgens  und  51/2  Uhr  nachmittag- 
ungefährlich  ist,  bzw.  daß  die  Ansteckung  in  der  Regel  zwischen 
51/2  Uhr  nachmittags  und  7  Uhr  morgens  erfolgt.  Als  hauptsächlichste 
Zeit  für  das  Stechen  der  Mücken  kommen  nach  den  eben  genannten 


*)  Der  Umstand,  daß  die  experimentellen  Infektionen  durch  Ansetzen 
von  Mücken  am  Tage  stattfanden,  kann  meines  Erachtens  nicht  z"'"   ,  "^'^ 
des  Gegenteils  verwertet  werden.    Es  handelte  sich  dabei   um  ^ij"^""^  yl^j.. 
schaffene,  nicht  um  natürliche  Verhältnisse,  wie  in  den  vorher  erwähnten 
suchen  von  Marchoux  &  Simond. 
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Autoren  die  Stunden  von  5—7  und  9—10  Uhr  abends,  1—2  Uhr 
iachts  und  weniger  häufig  die  kurz  vor  Sonnenaufgang  in  Betracht. 

Das  deutlichste  Beispiel  dafür,  daß  die  Infektion  ganz  über- 
wiegend zur  Nachtzeit  und  nicht  während  des  Tages  erfolgt,  lieferten, 
als  in  Rio  de  Janeiro  noch  Gelbfieber  herrschte,  die  Bewohner  des  bei 
dieser  Stadt  gelegenen,  aber  infolge  seiner  hohen  Lage  (ca.  800  m) 
luul  der  dadurch  bedingten  niediigen  Temperatur  stegomyiafreien  Petro- 
polis.  Wenn  sie  selbst  bei  ausgebreiteter  Epidemie  die  Tagesstunden 
in  Rio  de  Janeiro  verbrachten  und  nachmittags  wieder  nach  Petropolis 
hinauffuhren,  erkrankten  sie  nicht;  sehr  häufig  aber  erfolgte  Er- 
krankung nach  einer  in  Eio  de  Janeiro  zugebrachten  Nacht. 

Erwähnt  sei  noch,  daß  die  Stegomyia  in  einer  Nacht  mehrere  Male 
stechen  kann.  Man  erkennt  daraus,  welches  Unheil  auch  nur  ein 
einzio^es  infiziertes  Insekt  anzurichten  imstande  ist  und  daß  die  Er- 
krankung mehrerer  Personen  nicht  durchaus  auf  Vorhandensein 
mehrerer  infizierter  Mücken  schließen  läßt. 

Hat  sich  die  Mücke  mit  Blut  vollgesogen,  so  sucht  sie  einen  stillen 
üchtgeschützten  Winkel  auf  und  überläßt  sich  dort  der  Verdauung. 
Oft  findet  man  sie  an  dunklen  Kleidern.  Sodann  schickt  sie  sich  zur 
Eiablage  an  und  bevorzugt  zu  diesem  Zwecke  das  nächste  erreichbare 
Wasser;  nur  wenn  sie  solches  im  Innern  des  Hauses  nicht  findet, 
begibt  sie  sich  nach  außen.  Immer  wählt  sie  Wasseransammlungen  in 
der  Nähe  der  menschlichen  Ansiedlungen,  einerlei  ob  sie  rein  oder 
schmutzig  sind.  Sie  ist  eben  eine  Hausmücke*)  par  excellence,  die  sich 
nicht  ohne  Not  auf  die  Wanderschaft  begibt.  Dieses  Haften  am  Hause 
bedingt  den  lokalen  Charakter  der  Infektionsgefahr  mit  Gelb- 
fieber und  die  bekannte  Hartnäckigkeit  der  Infektion  einer  Lokalität, 
gegen  welche  man  früher  mit  den  alten  (chemischen  und  mecha- 
nischen) Desinfektionsmethoden  nichts  ausrichten  konnte,  da  diese  den 
in  den  Mücken  gewissermaßen  beflügelten  Keim  nicht  zu  vernichten 
vermochten.  Keine  nur  irgendwie  zugängliche  Wasseransammlung  ist 
vor  der  Stegomyia  sicher.  Im  Innern  der  Häuser  muß  man  Spül-  und 
Wasserabflüsse,  Klosettwasserbehälter,  Pflanzentopfuntersätze,  Gefäße 
mit  Wasserpflanzen,  Spucknäpfe,  Filter,  Kühler  u.  dgl.  als  auf  Larven 
verdächtig  ansehen,  sei  die  in  ihnen  enthaltene  Wassermenge  auch 
noch  so  klein  und  unsauber.  Außerhalb  der  Wohnstätten  bilden  Dach- 
rinnen mit  ungenügendem  Gefälle,  Wasserbassins,  Eegentonnen, 
Springbrunnen,  kleine  Lachen  und  Gräben,  weggeworfene  Blechge- 
schirre  und  Konservenbüchsen,  Tonscherben,  angekalkte  Flaschen- 
stücke, die  der  Regen  mit  Wasser  gefüllt  hat,  kurz  alle  erdenklichen 
Wasseransammlungen  willkommene  Brutstätten.  In  der  Not  suchen 
die  Mücken  auch  tiefe  ungenügend  abgeschlossene  Röhrenbrunnen 
auf  —  z.  B.  wenn  sie  bei  organisierter  Mückenvernichtung  keine 
anderen  Brutgelegenheiten  finden.  Selbst  im  kümmerlichen,  sehr  ver- 
unreinigten, bei  der  Mückenvernichtung  übersehenen  Wasserrest  eines 
Schleifsteins  fand  Verf.  Larven  und  Puppen,  BoyceISi  mehrfach  in 
Jem  von  Grobschmieden  zur  Kühlung  des  Eisens  benutzten  Wasser, 
^eru  von  menschlichen  Ansiedelungen  im  Togobusch  hat  sie  Verf.  in 
„n  1  p  ^'  ^^^^^  vergeblich  gesucht,  obwohl  andere  Mückenlarven 
uno^^ppeii  dort  vorhanden  waren,  Bouffard182  vermißte  sie  im 

platte?  Undea  Gelbfieber  auch  eine  Krankheit  der  Städte,  nicht  des 
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unbewolinteii  Busch  des  französischen  Sudan.    Francisco  vermocln 
in  Mobile  nie  Larven  in  ungepflasterteii  Straßenrinnsalen,  sonden 
immer  nur  in  künstlichen  Wasserbehältern  nachzuweisen,  und  Boyce-'^i 
traf  in  Sümpfen,  die  weit  entfernt  von  Wolinstätten  lagen,  gleichfal! 
niemals  Stegomyialarven  an.  Auch  in  brackigem  Wasser  können  siel 
Eier  bis  zum  geflügelten  Insekt  entwickeln;  nach  Versuchen  voi, 
Marchoux,  Salimbeni  &  SiMOND'i*^  geschieht  dies,  wenn  der 
halt  an  Meerwasser  den  an  Süßwasser  in  einer  Mischung  beider  uiclii 
um  I/5  übersteigt.    In  unverdünntem  Meerwasser  oder  Salzlösungf-i 
über  1,5  Proz.  gehen  die  eingebrachten  Larven,  bevor  sie  das  Puppei 
Stadium   erreicht   haben,   zugrunde   (Otto  &  Neumann  53).  Ven 
konnte  Eier  darin  nicht  ausschlüpfen  sehen.  In  den  Tümpeln  der  salz 
wasserhaltigen   Lagunen  Westafrikas  fand  Verf.  auch  bei  größte 
Nähe  von  Eingeborenen-  und  Europäerniederlassungen  niemals  Steg' 
myialarven,  während  Anophelesbrut  häufig  vorkam.    Dagegen  b' 
herbergten  mit  Eegenwasser  gefüllte  Canoes  ungeheure  Mengen  von 
Stegomyialarven.    Einen  ungünstigen  Boden  für  das  Gedeihen  der 
Larven  bietet  ferner  Seifenwasser,  sobald  die  Verdünnung  nicht  zu 
groß  ist.    Marchoux,    Salimbeni   &   Simond^^   sahen   Larven  in 
Seifenlösungen  (savon  de  Marseille)  von  1:5000  und  1:10000  vor 
der  Verpuppung  zugrunde  gehen,  machen  aber  darauf  aufmerksam, 
daß  nach  längerem  Stehen  die  Alkaleszenz  sinkt  und  es  dann  docli 
zur  Entwickelung  von  Stegomyiabrut  kommen  kann. 

Der  Parasitologie  der  Stegomyia  calopus  haben  besonders  Parkep 
Beyer  &  Pothier^i,  Marchoux,  Salimbeni  &  Simond^^^  Rosenal, 
Parker,  Francis  &  Beyer  i^j-  Augenmerk  zugewandt.  Ein  für 
das  Gelbfieber  spezifischer  Befund  ergab  sich  nicht,  wohl  aber  wurden 
verschiedenartige  Mikroorganismen,  Hefen,  Schimmelpilze,  Gregarinen. 
Mikrosporidien  gefunden.  Bezüglich  des  Vorkommens  einzelner  war 
eine  Abhängigkeit  von  der  den  Stegomyien  gereichten  Nahrung  un- 
verkennbar. Eine  Infektion  der  Stegomyialarven  mit  Mermislarven 
beschreibt  Gendre^ss. 


IV.  Der  Erreger, 

Zahlreiche  Forscher  haben  sich  dem  Problem  der  Entdeckung  de- 
Gelbfiebererregers  gewidmet.  Das  Resultat  dieser  Untersuchungen  war 
neben  negativen  Befunden  eine  große  Zahl  verschiedener  Mikro 
Organismus,  auf  welche  hier  nur,  soweit  sie  Interesse  haben,  einge- 
gangen werden  soll. 

Zuerst  hat  wohl  Gama  Lobo^i  Anfang  der  siebziger  Jahre  des 
vorigen  Jahrhunderts  den  Erreger  entdeckt  zu  haben  geglaubt.  Der 
Befunde  zahlloser  Pilze,  die  er  in  schwarzen  erbrochenen  Massen  bi 
mikroskopischer  Betrachtung  fand,  und  deren  Aussehen  dem  eim 
Kaktus  ähnlich  war,  führte  ihn  zu  der  Meinung,  daß  das  Gelbfiebe; 
durch  die  ,,Opuncia  mejicana",  ein  Lebewesen,  welches  zur  Famiiu 
der  Bacillen  gehört  und  im  Fluß  Jamapa  lebt,  erregt  würde. 

Domingos  Freire^^  beschrieb  als  Erreger  einen  auf  allen  Nähr 
böden  züchtbaren  Micrococcus  (Cryptococcus  xanthogenicus).  der  z'j 
nächst  gelbes,  dann  schwarzes  Pigment  bildet.  Er  hat  auch  mitto^ 
abgeschwächter  Kulturen  desselben  Schutzimpfungen  auszuführen  vei 
sucht. 
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FiNLAY  &  Delgado73  züchtcteii  aus  Moskitos,  die  Gelbfieber- 
L-rinke  o-estoclieii  liatten,  aus  dem  Blut,  dem  Inhalt  von  Vesikator- 
1  hseii  Schweiß,  Tränenflüssigkeit  und  Urin  solcher  Kranken  tetraden- 
förmio^  liegende  Kokken,  welche  in  älteren  Kulturen  gelbes  Pigment 
bildeten  und  glaubten  damit  den  Erreger  gefunden  zu  haben. 

GiBiER^^  isolierte  aus  dem  Magen-  und  Darminhalt  einen  kurzen 
krummen  beweglichen  Bacillus,  welcher  die  Nährböden  schwärzte. 

Auch  Le  Dantec'^ö  hat  Bacillen  gefunden,  ebenso  Richardson '^6. 
RicH^RDSoNS  Bacillen  sind  so  unzulänglich  beschrieben,  daß  sie  über- 
haupt keine  Beachtung  gefunden  haben.  Der  Befund  von  Cornil 
&  Babes*)  (Diplokokken,  in  langen  Ketten  angeordnet)  wurde 
nicht  bestätigt. 

Carmona  y  Valle^^  glaubte  die  von  ihm  aus  dem  faulenden 
Rückstände  des  Urins  von  Gelbfieberkranken  gezüchtete  „Peronospora 
lutea"  als  Erreger  ansprechen  zu  können  (!). 

Lacerda^s  erhielt  aus  Organen  von  Gelbfieberleichen  einen  Pilz, 
den  er  Fungus  febris  flavae  nannte  und  dem  er  eine  ätiologische  Be- 
deutung beilegte. 

Alle  diese  Angaben,  welche  zum  Teil  auf  völlig  unzulänglichen  und 
kritiklosen  Unterlagen  beruhten,  sind  schon  von  Sternberg  ^9  bei 
einer  Nachprüfung  als  wertlos  für  die  Gelbfieberätiologie  erkannt 
worden. 

Ueber  die  von  ihm  auf  sauren  Nährböden  aus  Gelbfieberorganen 
gezüchteten  Hyphomyceten  drückt  sich  Paulsen^o  selbst  mit  größter 
Eeserve  aus. 

Später  sind  dann  von  Sternberg  ^i,  Havelburg 82  und  Sana- 
Rellins  Bacillen  isoliert.  Sternberg  und  Havelbürg  haben  sich 
bald  davon  überzeugt,  daß  ihre  coliähnlichen  Bacillen  als  Erreger  nicht 
in  Betracht  kommen,  Sanarelli^^:  dagegen  und  ein  Teil  seiner  An- 
hänger hielten  an  der  Pathogenität  des  „Bacillus  icteroides"  fest, 
ungeachtet  der  erdrückenden  Beweise  gegen  seine  Bedeutung.  Von 
allen  vermeintlichen  Gelbfiebererregern  hat  dieser  am  meisten  von 
sich  reden  gemacht.  Der  Bacillus  ist  ein  kurzes  2 — 4  langes,  oft 
gepaart  auftretendes,  bewegliches,  polymorphes  Stäbchen,  das  sich  mit 
Anilinfarbstoffen  leicht,  nicht  aber  nach  Gram  färbt.  Er  konnte  in 
den  Geweben  von  Gelbfieberleichen  und  dem  Blut  von  Gelbfieber- 
kranken  in  13  Fällen  siebenmal  nachgewiesen  werden,  eine  Zahl, 
die  DuRHAM'^'^  auf  zweimal  reduzierte.  Agarkulturen  sollten  ein 
charakteristisches,  von  anderen  Bakterien  leicht  unterscheidbares 
Wachstum  bei  einer  bestimmten  Versuchsanordnung  zeigen  (Kolonien 
ähnlich  einem  Siegelabdrucke).  Reinkulturen  erzeugten  nach  Sana- 
RELLi  bei  Versuchstieren,  insbesondere  Hunden,  ein  dem  Gelbfieber 
klinisch  wie  anatomisch  ähnliches  Krankheitsbild  und  ließen  Agglu- 
tination beim  Zusatz  von  Gelbfieberrekonvaleszenten-Serum  erkennen. 
Als  endgültige  Bestätigung  betrachtete  Sanarelli  die  Experimente  an 
fünf  Menschen,  bei  welchen  intravenöse  bzw.  subkutane  Injektion 
liltrierter  und  sicherheitshalber  sterilisierter  Bouillonkulturen  „Gelb- 
fieber" im  Gefolge  hatte. 

Die  blendende  Beweisführung,  mit  der  Sanarelli  seine  Unter- 
suchungsergebnisse und  das  epidemiologische,  klinische  und  anato- 


*)  Compt.  rend.  de  l'acad.  d.  scienc,  1883,  17.  Sept. 
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iiiisclic  Bild  des  Gelbfiebers  in  Einklang  zu  bringen  wußte,  veranlaßto 
zahlreiche  Nachprüfungen.  Sanarelli  hat  anfangs  viele  Parteigäiii/er 
gefunden,  die  zu  einer  Bestätigung  seiner  Befunde  gekommen  waren 
so  Lutzes,  LacerdaS"  (welcher  trotz  seines  Fungus  febris  fiava/ 
später  ganz  auf  die  Seite  Sanarellis  trat),  Mendez  &  Ibanez»'' 
Mesa,  Gutierez  &  PrietqSS^  Pothier89^  P.  e.  Archinard  Ii 
S.  WooDsoN  &  J.  J.  Archinard  Hamilton  Horlbeck^-^  Was 
DIN  &  Geddings  Fox  Gauthier  Mendoza  96,  Term  97 
Bandi^s,  Aber  auch  Gegner  entstanden  ihm,  insbesondere  in  Schülern' 
Sternbergs.  Reed  &  Carrgll^s  konstatierten  morphologische  und 
biologische  Uebereinstimmung  der  Kulturen  des  Bacillus  icteroides  mit 
dem  Bacillus  der  Schweinecholera  von  Salmon  und  Smith.  Durham 
&  M  YERs*^,  Agramonte  Havelburg^^^  uud  Otto  vermißten 
die  Agglutination  des  Sanarellibacillus  durch  Serum  von  Gelbfieber- 
kranken  bzw.  Eekonvaleszenten,  wobei  bemerkt  sei,  daß  das  Serum 
mit  diesem  Bacillus  vorbehandelter  Tiere  das  Agglutinationspliänomen 
selbst  nach  Einverleibung  geringer  Dosen  in  ausgesprochenster  Weisu 
zeigt  und  ein  Verf.  von  Havelburg  zur  Verfügung  gestelltes  Original 
serum  aus  Montevideo  noch  .  bis  zu  einer  Verdünnung  1 : 5000  den 
Bacillus  agglutinierte.  Das  charakteristische  Wachstum,  wie  es  Sana- 
relli so  anschaulich  beschreibt,  vermißten  u.  a.  Havelbürg ß^^. 
rada^o*,  Otto  102^  AgramonteIO^  hat  bei  37  Gelbfieberfällen,  in 
denen  das  Blut  der  Zirkulation  direkt  entnommen  war,  vergeblich 
nach  dem  Bacillus  gesucht,  er  fand  ihn  bei  23  Leichen  siebenmal,  aber 
mit  vielen  anderen  Bakterien  vergesellschaftet,  endlich  traf  er  ihn  bei 
3  Leichen,  die  gar  nicht  an  Gelbfieber  gelitten  hatten.  Ebenso  konnten 
Reed,  Carroll,  Agramonte  &  Lazear*3  bei  18  Kranken,  die  an 
Gelbfieber  litten  und  11  daran  Gestorbenen  niemals  den  Bacillus 
icteroides  finden,  auch  Otto  &  Neumann  gelang  der  Nachweis 
in  16  bakteriologisch  untersuchten  Fällen  (10  Kranke,  1  Eekonvale- 
szent,  5  Leichen)  nicht.  Tierinfektionen  mit  dem  Originalbacillus  Saxa- 
RELLi  ergaben  bei  der  Autopsie  nach  Barrada^o*^  Havelburg  und 
Otto  keine  Unterschiede  gegenüber  sonstigen  durch  andere  Mikro- 
organismen erzeugten  hämorrhagischen  Septikämien,  dagegen  konstant 
Milz  Schwellung,  die  beim  Gelbfieber  gerade  fehlt.  Auch  die  Un- 
wirksamkeit des  von  Sanarelli  empfohlenen  Serums  wurde  nach- 
gewiesen!  Sanarellis  Bacillus  darf  demnach  als  Ursache 
des  Gelbfiebers  nicht  angesehen  werden. 

Die  Widersprüche  in  den  Untersuchungsresultaten  der  Anhänger 
und  Gegner  Sanarellis  dürften  sich  aus  sehr  verschiedenen  Gründen 
erklären,  von  denen  nur  genannt  seien :  Zeitpunkt  der  BlutentnaJime 
(im  zweiten  Stadium  der  Krankheit  sind  Sekundärinfektionen  häufig), 
Variabilität  der  coliähnlichen  Migroorganismen,  welche  man  gelegent- 
lich bei  vorgeschrittener  Erkrankung  und  in  Leichen  finden  kann  usw. 
Der  von  Durham  &  Myers^^  1900  entdeckte,  auf  künstlichen  Nähr- 
böden nicht  züchtbare,  aber  in  allen  Leichen  nachgewiesene  Ba- 
cillus, welcher  die  Größe  des  Influenzabacillus  haben  soll,  wurde  von 
LaveranIog  und  Otto  &  Neumann     nicht  gefunden. 

Auch  die  von  Klebs^o^  in  zwei  Fällen  in  der  Leber,  im  Magen 
und  Duodenum  gesehenen  runden  und  ovalen  Gebilde,  die  er  w 
Protozoen  hielt,  welche  ursprünglich  eine  Gastroduodenitis  vei- 
ursachen,  später  in  die  Leber  einwandern  und  Atrophie  dieses  Organ!^ 
hervorrufen  sollten,  haben  keine  Bestätigung  erhalten. 
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In  neuerer  Zeit  hcaben  Pothier,  Hume,  Watson  &  CouretIOS 
•m  Blute  von  etwa  50  uiitersucliten  Gelbfieberkrankeii  Zellen  mit 
rhromatinhaltigem  Kern  und  neutrophilem  granuliertem  Protoplasma 
"efunden,  die  in  Form  und  G-röße  variierten.  Die  kleinsten  zeigten 
den  "doppelten  Durchmesser  eines  Pneumococcus,  die  größten  .  den 
vierten  Teil  des  Durchmessers  eines  roten  Blutkörperchens.  Von  einer 
Bestätigung  ist  Verfasser  nichts  bekannt  geworden.  Die  Ergebnisse 
Schüllers  109,  welcher  auf  zwei  aus  New  Orleans  stammenden  Objekt- 
träo-ern,  die  mit  Blut  391/2  St.  nach  Beginn  der  Krankheit  bestrichen 
waren, '  den  ganzen  Entwickelungsgang  des  G-elbfiebererregers  mit 
seinen'  verschiedenen  Formen  entdecken  konnte,  wird  wohl  niemand 
ernst  nehmen.  Ferner  hat  ThayerHO  Anfang  1907  in  Schnitten 
aus  den  Organen  eines  am  vierten  Krankheitstage  an  Gelbfieber  Ge- 
storbenen innerhalb  der  roten  Blutkörperchen  amöbenähnliche  Gebilde 
gefunden,  welche  er  für  den  Fall,  daß  der  Befund  sich  wiederholt, 
als  Amoeba  febris  flavae  bezeichnen  möchte.  Die  in  üblicher 
Weise  (Alkohol,  Xylol,  Paraffin)  angefertigten  Schnitte  waren  mit 
einer  Mischung  von  folgender  Zusammensetzung  gefärbt:  Ammon. 
Kupferoxydlösung  10,0,  Glyzerin  10,0,  gesättigte  alkoholische  Gen- 
tianaviolettlösung  30,0.  Die  Größe  der  Gebilde  war  verschieden, 
che  kleinsten  hatten  einen  Durchmesser  von  1 — 2  ^,  die  größten  füllten 
die  Erythrocyten  bis  auf  einen  schmalen  Saum  aus.  Einige,  besonders 
die  in  der  Prostata,  den  Nieren  und  in  den  Darmwandungen  frei  an- 
getroffenen Amöben  zeigten  Pseudopodien.  Im  gleichen  Jahre  ist 
eine  Mitteilung  von  StimsonIH  erschienen,  welcher  bei  einem  Fall 
von  Gelbfieber  gelegentlich  der  Untersuchung  von  Gehirn,  Leber,  Herz 
und  Nieren  mittels  der  LEVADiTischen  Methode  in  den  Nieren 
wohl  charakterisierte,  undurchsichtig  schwarze,  in  scharfem  Kontrast 
zum  umgebenden  Gewebe  stehende  Gebilde  fand,  die  stark  an  Spiro- 
chäten erinnerten.  Die  Enden  waren  oft  in  der  Form  eines  Hakens 
zurückgebogen,  die  ganze  Länge  .variierte  bis  zu  14  i^.  und  mehr,  die 
Breite  war  auf  i/g  n  zu  schätzen.  Sie  fanden  sich  nur  in  den  Zellen 
und  Lichtungen  der  Tubuli,  nicht  in  den  Blutgefäßen,  Glomerulis 
oder  im  Zwischengewebe.  In  einigen  Gesichtsfeldern  waren  sie  nicht 
vorhanden,  in  anderen  reichlich  zusammengedrängt  oder  zerstreut. 
Eine  andere  untersuchte  Niere,  die  nicht  in  Formalin,  sondern  Sub- 
limatessigsäure fixiert  war,  ließ  keine  gefärbten  Spirochäten  erkennen, 
jedoch  ungefärbte  Gebilde,  die  an  solche  erinnerten.  In  einer  vor- 
schriftsmäßig gehärteten  und  gefärbten  Malarianiere  wurden  die  Or- 
ganismen nicht  gefunden.  Der  Autor  will  lediglich  die  Aufmerksam- 
keit auf  diesen  vereinzelten  Befund  lenken  und  empfiehlt  den  Namen 
(?_  Spirochaeta)  interrogans  wegen  der  Form  eines  Frage- 
zeichens, welche  die  Organismen  häufig  darboten.  Der  Befund  scheint 
seitdem  nicht  wieder  erhoben  zu  sein.  1909  teilte  Seidelin  zuerst 
mit,  daß  er  in  Blutpräparaten  Gelbfieberkranker,  die  nach  Wright 
und  Giemsa  gefärbt  waren,  in  den  roten  Blutkörperchen  viele  Ein- 
schlüsse gefunden  habe,  hauptsächlich  intraglobuläre  Eing-  und  Amö- 
boidforraen  verschiedener  Größe,  außerdem  auch  zahlreiche  ganz  kleine 
intraglobuläre  Chromatinkörnchen,  welche  keinen  deutlichen  Proto- 
plasmasaum zeigten.  Das  Chromatin  erschien  mehr  dunkelviolett,  wie 
das  Centrosom  der  Rattentrypanosomen.  Er  nannte  sie  Ha em amoeba 
und  meinte,  daß  sie  vielleicht  den  von  ThayerHO  beschriebenen  ähn- 
lich und  die  wahren  Krankheitserreger  seien.   Nur  in  2  Fällen,  in 
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denen  das  Blut  sehr  spät  entnommen  war,  vermißte  er  die  Gebild( 
Kulturversuclie  fielen  negativ  aus.    Anfang  1911  demonstrierte  Se- 
delinIö-''  in  der  Society  of  Tropical  Medicine  and  Hygien' 
verschiedene  der  intrakorpuskulären  und  freien  Formen,  wie  sie  ii 
Blutausstrichen  während  des  Lebens  und  in  den  Kapillaren  der  Nie/, 
angetroffen  wurden.  Einige  der  intrakorpuskulären  Formen  haben  eini 
gewisse  Aehnlichkeit  mit  Malariaparasiten,  während  die  ringförmigtj, 
Ansammlungen  von  Chromatinpunkten  in  einem  der  Nierenpräparat< 
den  Eindruck  asexueller  Formen  machen,  die  eine  Teilung  eingehen 
und  eine  größere  im  Blute  den  einer  sexuellen  Form.  Der  Autor  iiieli 
eine  Diskussion  über  die  Art  und  Biologie  des  vermeintlichen  Pari 
siten  zurzeit  noch  für  verfrüht  und  will  nur  feststellen,  daß  in 
90  Proz.  der  untersuchten  Fälle  außerordentlich  kleine  intrakoi-pus 
kuläre  Körperchen  gefunden  wurden,  welche  ein  mehr  oder  wenigti 
ausgesprochenes  Chromatin  und  Protoplasma  bei  Färbung  nach  Giems 
und  Leishman  erkennen  lassen  und  etwas  größere  freie  Organisme) 
die  vermutlich  gleicher  Natur  sind.    Der  Anblick  deute  sicher  au 
protozoischc  Natur  hin  und  wegen  ihres  völligen  Mangels  an  Pi: 
ment  und  des  sehr  häufigen  Vorkommens  zweier  oder  mehrerer  Chic 
matinflecken  dürften  sie  vielleicht  eher  den  Piroplasmen  als  den 
Malariaparasiten  zuzurechnen  sein.  Einer  weiteren  ausführlichen  Mit- 
teilung Seidelins  186,  welcher  zwei  farbige  Tafeln  beigegeben  sind, 
ist  zu  entnehmen,  daß  charakteristische  Evolutionsphasen  nicht  nach- 
gewiesen werden  konnten,  indessen  schienen  Unterschiede  zwischen 
den  im  Blute  in  den  verschiedenen  Stadien  angetroffenen  Formen 
vorhanden  zu  sein.   Während  des  Initialfiebers  wurden  außerordent- 
lich kleine  Körperchen  mit  einem  winzigen  Chromatinpunkt  und  einem 
schwach  gefärbten  Protoplasma  gefunden.    Etwas  später,  während 
des  Temperaturniederganges  oder  in  der  Periode  des  reaktiven  Fieber«, 
zeigten  sich  die  gleichen  Elemente,  aber  noch  spärlicher  als  au  den 
früheren  Tagen,  außer  diesen  etwas  breitere,  auch  mit  winzigen  Chri 
matinpunkten  aber  reichlicherem  und  dunklerem  Protoplasma.  Xocli 
später  und  einige  Male  bei  Rekonvaleszenten  fanden  sich  nackte  oder 
nur  mit  einem  schmalen  Protoplasmasaum  umgebene  Chromatinflecken. 
Neben  diesen  sämtlich  intrakorpuskulären  Formen  wurden  auch  im 
letzten  Stadium  extrakorpuskuläre  Elemente  —  und  zwar  in  einigen 
Fällen  verhältnismäßig  reichlich  —  beobachtet.    Alle  diese  Körper 
wiesen  die  gewöhnliche  Chromatin-  und  Protoplasmafärbung  auf,  wenn 
auch  das  Chromatin  oft  mehr  dunkelviolett  als  rot  war.  Niemals  trat 
Pigment  auf.  Ebenso  wurden  in  den  Geweben,  speziell  in  den  Nieren, 
verschiedene  Formen  gefunden.  Gruppenweise  lagen  einzelne  Körper- 
chen in  Massen,  die  veränderte  rote  Blutkörperchen  zu  sein  schienen : 
viele  wurden  unter  den  Blutkörperchen  in  einigen  Kapillaren  gesehen, 
und  endlich  waren  einige  Körperchen  im  Protoplasma  offenbar  cnd^' 
thelialer  Zellen  eingeschlossen.  Diese  intracellulären  Elemente  fanden 
sich  auch  in  Leber  und  Milz. 

Untersuchungen  des  Blutes  ergaben  in  ungefälir  80  Fällen  ein 
gleiches  Resultat,  von  den  letzten  27  waren  25  positiv.  Die  An 
Wesenheit  der  Körperchen  bei  zwei  nicht  an  Gelbfieber  leidendin 
Eingeborenen  weise  auf  Parasitenträger  hin.  Die  Tatsache,  daß  Gelb- 
fieberblut  nach  Passage  durch  Filter  (vgl.  weiter  unten)  infektiös  isi. 
würde  nach  dem  Autor  mit  der  Existenz  der  beschriebenen  Parasiteii 
vollkommen  in  Einklang  stehen,  insofern  die  beobachteten  Elemente 
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wahrscheinlich  nur  die  größten  Formen  darstellen.  Wie  bei  anderen 
Protozoenkrankheiten  mögen  viel  kleinere  freie  unsichtbare  Formen 
vorhanden  sein,  die  duixh  ein  Filter  gehen  können.  Daß  die  Krank- 
heit nur  Wcölirend  der  ersten  3  Tage  übertragbar  ist,  würde  sich  durch 
das  Verschwinden  der  kleinen  Formen  aus  dem  Blute  erklären  lassen, 
während  die  größeren  persistierten,  außerdem  —  und  dies  falle  noch 
mehr  ins  Gewicht  —  ist  der  Beweis,  daß  Gelbfieber  nur  während 
dreier  Tage  infektiös  sei,  nach  Ansicht  des  Autors,  noch  nicht 
<;chlüssio"  geführt.  Die  Blutpräparate  wurden  in  allen  Fällen  unter 
verlcänfferter  Einwirkung  von  Giemsalösung  und  einige  Male  nach 
Leishman  gefärbt;  zur  Schnittfärbung  dienten  außer  obigen  Methoden 
Hämatoxylin  und  Hämatein.  In  einer  weiteren  Mitteilung,  welche 
eine  Zusammenfassung  und  Ergänzung  der  bisherigen  Ergebnisse 
unter  Beigabe  einer  Farbentafel  nebst  genauer  Schilderung  der 
Technik  enthält,  macht  Seidelin  ^si  darauf  aufmerksam,  daß  Aehn- 
lichkeiten  mit  der  Familie  der  Babesiidae  bestehen;  er  schlägt 
deshalb  den  Namen  „Paraplasma  flavigenum  g.  n.  sp.  n."  vor. 
Bei  der  von  ihm  1911 — 1912  unternommenen  Expedition  nach  Yucatän 
gelangte  Seidelin  ^39  zu  einer  völligen  Bestätigung  seiner  früheren 
Befunde.  Unter  17  Fällen  offiziell  diagnostizierten  Gelbfiebers  konnte 
er  bei  16  das  „Paraplasma  flavigenum"  nachweisen,  in  dem  negativen 
Falle  handelte  es  sich  um  einen  Rekonvaleszenten.  Ebenso  fand  er 
den  vermeintlichen  Parasiten  bei  einer  Zahl  verdächtiger  Fälle  und 
bei  2  augenscheinlich  gesunden  Eingeborenenkindern,  nicht  dagegen 
bei  anderen  fieberhaften  Erkrankungen.  Seidelin  hält  ihn  daher 
für  den  Krankheitserreger  des  Gelbfiebers. 

Seidelins  Beobachtungen  sind  bis  jetzt  nur  von  seinem  früheren 
Assistenten  Hernandez^ss  in  Merida  (Yucatän,  Mexiko)  bestätigt 
worden;  über  eine  Bestätigung  von  irgendeiner  anderen  Seite  ver- 
mochte Verfasser,  soweit  ihm  die  Literatur  zur  Verfügung  stand,  nichts 
aufzufinden,  was  um  so  auffallender  erscheint  als  die  beschriebenen, 
als  Parasiten  angesprochenen  Gebilde  doch  so  häufig  nachweisbar 
waren.  Cartaya^^s  f^^jj  einem  schweren  Falle  von  Rotz  intra- 
korpuskuläre  Elemente  und  betonte  ihre  große  Aehnlichkeit  mit  dem 
von  Seidelin  beschriebenen  „Paraplasma  flavigenum",  Güiteras  ^4:3 
sah  in  2  Fällen  von  Icterus  igravis  Körperchen,  die  er  von  den  bei 
Gelbfieber  und  Rotz  beobachteten  nicht  unterscheiden  konnte.  Nach 
den  hämotologischen  Untersuchungen  von  ScHiLLiNG-Torgau  ist  sind 
die  SEiDELiNSchen  Parasiten  überhaupt  keine  parasitären  Gebilde,  son- 
dern histologische  Zellbestandteile  des  Erythrocyten ;  es  handelt  sich 
um  die  Zentralkörnchengruppe  (Centrosomen),  welche  unter  einer 
ganzen  Reihe  toxisch-anämischer  Einflüsse  besser  fixierbar  sowie 
mtensiver  färbbar  zu  werden  pflegt  und  gerade  durch  Auftreten 
blasser  Protoplasmateilchen  in  nächster  Umgebung  ein  durchaus 
protozoenähnliches  Aussehen  annehmen  kann.  SciiiLLiNG-Torgau  führt 
sonst  noch  eine  Reihe  von  Einwänden  gegen  die  Erregernatur  an, 
er  macht  darauf  aufmerksam,  daß  die  gleichen  Gebilde  auch  für 
^^^ßre  Krankheiten  als  angebliche  Erreger  beschrieben  sind 
'A/^-  Typhus  exanthem.,  Dengue,  Galziekte  und  andere  Tierkrank- 
neiten).  Dem  Haupteinwand  Schillings  begegnet  Seidelin  232  mit 
^f/,A^gabe,  er  habe  am  gleichen  Orte,  an  dem  er  seine  Gelbfieber- 
siuaien  vornahm,  zahlreiche  Fälle  von  Anämie  untersucht,  jedoch 
•nit  üen  Gelbfieberkörperchen  identische  Elemente  nicht  gefunden. 
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Ein  Vergleich  der  von  Schilling      beigegebenen  Farbcntafel  mit 
denen  von  Seidelin ise^  232  läßt  jedenfalls  derartige  Aehnlichkeiten  zu 
tage  treten,  daß  erhebliche  Zweifel  an  der  Parasitennatur  der  ab^ebii 
deten  Körperchen  begründet  sind ;  diese  Zweifel  werden  bestärkt  dur' 
Betrachtung  eines  Originalpräparates  von  Seidelin,  das  Verf.  jj, 
Tropeninstitut  zu  sehen  Gelegenheit  hatte,  eben  dort  hat  Prof.  Mfj' 
LENS  Verf.  Präparate  von  anämischem  Kaiiinchenblut  gezeigt,  in  den» 
sich  von  den  SEiDELiNSchen  nicht  unterscheidbare  Gebilde  fandei, 
Ageamonte235^  244   welcher   gleichfalls  Originalpräparate  Seidkli  ' 
gesehen  hat,  vermochte  sich  von  der  parasitären  Natur  der  Gebilu 
nicht  zu  überzeugen  und  nimmt  den  SEiDELiNSchen  Befunden  und  Aus 
führungen  gegenüber  eine  schroff  ablehnende  Stellung  ein.   Ob  die 
Körperchen,  deren  Parasitennatur  auch  nach  ScHiLLiNG-Torgau  237  jii(>|,, 
bewiesen  ist,  mit  dem  Gelbfiebererreger  irgend  etwas  zu  tun  haben, 
müssen  weitere  Untersuchungen  lehren.   Erst  wenn  nach  dieser  Rieh 
tung  hin  einwandfreie  Ergebnisse  vorliegen,  rechtfertigen  sich  Schlul 
folgerungen  auf  die  Pathologie  des  Gelbfiebers  und  Zweifel  an  d* 
bisher  experimentell,  klinisch  und  epidemiologisch  gewonnenen  II 
sultaten. 

Während  so  auf  der  einen  Seite  positive  Befunde  erhoben  wurden, 
fanden  andere  Untersucher  weder  im  Blute  noch  in  den  Geweben  dei 
Kranken  und  Verstorbenen  Kleinlebewesen,  die  als  der  gesuchte 
Erreger  angesprochen  werden  konnten  bzw.  bewerteten  sie  allenfalls 
vorhandene  Mikroorganismen  als  zufällige  Beimengungen.  Schon  Age.\ 
MONTE  erklärte,  daß  der  Erreger  noch  der  Entdeckung  harre.  Eeed 
Carboll,  Agramonte  &  LazearII*  kamen  zu  dem  gleichen  Ergebni.v 
Sie  bewiesen  experimentell,  daß  er  im  Blut  bzw.  Serum  der  Kranken 
innerhalb  der  ersten  drei  Krankheitstage  enthalten  sein  müsse,  denn 
solches  Blut  oder  Serum  bewirkte.  Gesunden  eingespritzt,  Erkrankun^^ 
an  Gelbfieber.  Ja,  sie  vermochten  auch  mit  Blutserum,  das 
durch  sterilisiertes  Wasser  verdünnt  und  dann  durc] 
ein  bakteriensicheres  Berkefeldfilter  geschickt  wordeii 
war,  eine  Infektion  zu  erzielen,  nicht  aber,  wenn  da.^ 
Blut  10  Minuten  auf  550  C  vorher  erhitzt  wurde.  Sic 
schlössen  daraus,  daß  der  Erreger  so  klein  sein  müsse 
daß  er  die  Poren  eines  Bakterienfilters  passieren  könne 
und  zu  den  „ultramikroskopischen"  Mikroorganismen 
gehören  müsse,  welche  unsere  optischen  Hilfsmittelnichi 

zu  erkennen  gestatten. 

Auch  die  Nachuntersucher  kamen  sämtlich  zu  dem  gleichen  'Ry 
sultat.  Marchoux,  Salimbeni  und  Simond^^  vermochten  trotz  ein 
gehender  Studien  weder  im  Moskito  noch  im  Blute  der  Kranken  den 
Erreger  zu  finden.  Sie  wiesen  gleichzeitig  nach,  daß  die  von  Beyer 
Parker  und  Pothier^i  in  der  Stegomyia  gesehenen  und  als  Myxo 
coccidium  Stegomyiae  bezeichneten  Protozoen  nicht  als  die  gesuchten 
Erreger  in  Betracht  kommen,  sondern  anderweitige  Infektionen  diesei 
Mücke  darstellen,  welcher  Auffassung  weiter  Eosenau,  Parkek. 
Francis  und  Beyer  ^2  nach  dem  Ergebnis  ihrer  Nachprüfungen  bei 
traten.  Otto  &  Neumann  53  fanden  in  frischen,  am  Tage  wie  m 
der  Nacht  entnommenen  Blutproben,  in  gefärbten  Blutpräparaten,  so 
wohl  der  ersten  als  späterer  Kranklieitstage,  im  Leichenblut,  endiicJi  u\ 
Organteilen  und  Knochenmarkausstrichen  nichts,  was  sie  auf  Grun( 
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1  r  sonst  bekannten  Erfaliriingen  über  Erreger  von  Infek.tionskrank- 
'  ten  als  spezifisch  hätten  annehmen  können.   Ebensowenig  gelang 
ihnen,  in  infizierten  Stegomyien  einen  sicheren  Anhaltspunkt  für 
1  Erreger  zu  finden.  Sie  haben  auch  mit  dem  von  Siedentopf  und 
(;mondy1i^  angegebenen  Instrument,  welches  ultramikroskopische 
[\ilclien  sichtbar  macht,  im  Blutserum  und  der  Lumbaiflüssigkeit  — 
war  wegen  ihrer  chemischen  und  physikalischen  Bechaffenheit 
iiuut  an  Eiweiß  und  Salzen)  zur  Untersuchung  geeigneter  als  das 
i;  iitserum  —  vergeblich  nach  dem  Erreger  gesucht  und  die  Bedeutung 
kleinster  beweglicher  Körperchen,  die  sie  bei  Gelbfieberkranken  beob- 
irhteten,  wegen  deren  Vorkommen  auch  bei  Pockenkranken  und  Ge- 
bunden und  der  Unmöglichkeit  einer  Differenzierung  unentschieden 
l:u-sen  müssen*). 

Ueber  die  Gestalt  und  das  Aussehen  des  wirklichen  Erregers 
wissen  wir  also  bis  heute  gar  nichts.  Daß  er  ganz  außerordentlich 
klein  sein  muß,  beweist  seine  Eiltrierbarkeit  durch  engste  Bakterien- 
iiker;  während  Marchoux,  Salimleni  &  Simond*^,  welche  mit 
unverdünntem  Serum  arbeiteten,  das  Passieren  des  Erregers  durch 
t  in  Chamberlandfilter  F  nachweisen  konnten,  schien  derselbe  das  viel 
,  nsere  Pilter  B  nicht  zu  durchdringen,  da  eine  Erkrankung  nach  der 
[ujektion  ausblieb  —  allerdings  konnte  die  Empfänglichkeit  der  be- 
rnffenden  Versuchsperson  nicht  festgestellt  werden.  Eosenau,  Parker, 
Francis  &  Beyer  52  haben  gerade  diesen  Versuch  (mit  unverdünntem 
>ei-um)  nicht  nachgeprüft,  sie  konnten  aber  beweisen,  daß  der  Erreger 
'  Verdünnung  des  Serums  zu  gleichen  Teilen  mit  physiologischer 
.V  chsalzlösung,  auch  durch  Chamberland  B  hindurchgeht.  Sie  haben 
ferner  gezeigt,  daß  ein  solches  Eilter  auch  feinste,  mikroskopisch 
wohl  erkennbare,  ja  auch  bei  größerer  Menge  des  Piltrates  makro- 
skopisch durch  Dunkelfärbung  sichtbare  Kohlepartikelchen  passieren 
läßt,  welche  bei  der  Untersuchung  mit  dem  Mikroskop  lebhafte 
BROWNSche  Molekularbewegung  aufwiesen.  Dieses  Ergebnis  beweist, 
wie  Marchoux  hervorhebt,  daß  Beweglichkeit  der  Bakterien  nicht 
länger  als  ein  indispensabler  Faktor  für  das  Passieren  durch  Porzellan- 
filter gelten  darf.  Außerdem  geht  klar  daraus  hervor,  daß  Kleinlebe- 
wesen, welche  solche  Filter  zu  durchdringen  vermögen,  nicht  durchaus 
so  klein  sein  müssen,  daß  sie  für  unsere  optischen  Hilfsmittel  nicht 
mehr  erkennbar  sind. 

Die  Vermutung,  daß  die  Erreger  des  gelben  Fiebers  Spiro- 
chäten sein  könnten,  hat  zuerst  SchaudinnH^  geäußert.  Zu  der 
gleichen  Anschauung  bekannten  sich  später  Novy  &  Knapp  i88. 

erlauf  der  Entwickelung  dieser  Protozoen  werden  so  enorm  kleine 
i'ormen  gebildet,  daß  deren  Passage  auch  durch  ein  Bakterienfilter 
wohl  denkbar  ist.  Andererseits  könnten  sich  in  einem  anderen  Ent- 
wickelungsstadium  deutlich  sichtbare  Formen  finden,  die  aber  beim 
Jjelbfieber  noch  nicht  als  spezifisch  erkannt  wären.  Marchoux  und 
'MMOND54a  neigen  der  Annahme  zu,  daß  der  Erreger  unter  den 
^pinllen  zu  suchen  wäre  und  beziehen  sich  dabei  auf  gewisse 
'-naraktere  der  Krankheit  und  Analogien  bezüglich  der  Uebertragung 
mit  einigen  Spirillosen,  wie  z.  B.  Recurrens  und  Hühnerspirillose. 
'^le  betonen  namentlich  den  Umstand,  daß  bei  der  Uebertragung 

heleuchtul^^'    ^"^'^^'^  Beobachtungen   von   Seidelin  239    bei  Dunkelfcld- 
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letzterer  Erkrankung  durcli  Ar  gas  miniatus  gleichfalls  eine  1,. 
stimmte  Temperaturliöhe  im  Augenblicke  der  Infektion  nötig  sei  uii^ 
Transport  der  infizierten  Ueberträger  in  solche  Gegenden,  wo  (Ii' 
Nachtmittel  zu  niedrig  sind,  die  Seuche  dort  nicht  einzuführen  ver 
möge  (z.  B.  Petropolis). 

Der  Versuch,  den  Erreger  auf  künstlichen  Nährböden  zu  züchteji 
ist  auch  in  neuerer.  Zeit  —  nach  Feststellung  seiner  außerordentlich( 
Kleinheit  —  gemacht  worden.  So  anläßlich  der  Ergebnisse  Novys' 
mit  Trypanosomen  von  Eosenau  und  GoldbergeiiG2  auf  Kondeiis 
wasser  von  Blutagar,  zu  dessen  Herstellung  teils  das  Blut  von  Kanin 
chen,  teils  das  gelbfieberempfänglicher  Menschen  gedient  hatte.  T),-, 
Blut  wurde  bei  einigen  Versuchen  auch  defibriniert.  Die  Nährböd«. 
wurden  mit  1 — 2  Tropfen  Blut  aus  der  Armvene  von  typischen  Fäl]< 
im  Frühstadium  beschickt.    In  einer  anderen  Versuchsreihe  wurd^ 
solches  Blut  sofort  oder  nach  vorherigem  Defibrinieren  mit  abt^e 
küliltem  Agar  gemischt.  Die  Kulturen  hielt  man  bei  37  o  oder  Zimmej 
temperatur,  von  letzteren  einige  im  Dunkeln,  andere  dem  Lichte  au 
gesetzt.  Im  hängenden  Tropfen  und  in  Ausstrichpräparaten  sahen  dii 
Autoren  alle  möglichen  Körperchen,  z.  T.  mit  sehr  lebhafter  Brown 
scher  Molekularbewegung,  sie  hielten  diese  sämtlich  für  Kunstproduki. 
die  meist  von  den  zelligen  Elementen  des  Blutes  herrührten. 

Em  besseres  Eesultat  hatten  Marchoux  und  SiMOND^^a^  welcl! 
sich  zwecks  Herstellung  eines  aktiven  Serums  größere  Mengen  di 
Erregers  zu  verschaffen  und  nach  vergeblichen  Züchtungs versuchen 
in  vitro  eine  Kultur  „in  vivo",  d.  h.  im  Mückenkörper  versuchten. 
Von  dem  Gedanken  ausgehend,  daß  der  Keim  aus  dem  Moskito  mög 
licherweise  unter  derselben  Form  herausginge,  in  der  er  hineing' 
langt  war,  zerrieben  sie  lebende,  vor  Wochen  infizierte  Stegomyiei! 
mit  Zucker  und  etwas  Kochsalzlösung.  Die  rasch  zubereitete  Mischuii 
wurde  sofort  anderen  Stegomyien  vorgesetzt,  welche  seit  2  Tagen 
fastet  hatten.    Diese  stürzten  sich  sogleich  darauf.    16  und  18  Tag 
später    ließ    man    3    bzw.    2   der   Stegomyien    einen  Menschen 
stechen.  Er  erkrankte  an  einem  wohlcharakterisierten  Gelbfieberanfall 
12  Tage  nach  den  ersten,  10  Tage  nach  den  zweiten  Stichen!  Füi 
weitere  Passagen  stand  nur  noch  1  Moskito  zur  V erfügung,  er  wurde 
in  der  gleichen  Weise  zur  Infektion  25  weiterer  Stegomyien  verwandi. 
letztere  wurden  sodann  wieder  zerrieben  und  200  Stegomyien  darg( 
boten,  von  diesen  endlich  25  zur  4.  Passage  geopfert,  wälirend  1' 
zu  einem  Infektionsversuch  am  Menschen  dienten.  Der  Versuch  hati 
kein  Resultat.   Die  Experimentatoren  erklären  dies  Ergebnis  selbst 
damit,  daß  die  Kulturen  von  der  2.  Passage  ab  steril  waren,  ohne 
daß  dies  bemerkt  werden  konnte,  möglicherweise  hatte  der  Umstand 
mitgewirkt,  daß  die  2.  Passage  von  einem  einzigen  Insekt  herrühri 
und  die  Verdünnung  des  Giftes  zu  groß  gewesen  war.   Endlich  wai 
auch  die  Jahrezeit  wenig  günstig.  Analog  dem  Fehlschlagen  der  In 
fektion  von  Hühnern  mit  Spirillen  durch  Ar  gas  miniatus,  wenn 
die  Ueberträger  bei  20"^  und  darunter  gehalten  werden,  könnte  auch 
die  Infektion  durch  die  Mücken  ausgeblieben  sein,  wie  auch  alle  In 
fektionsversuche  mit  Stegomyien,  die  bei  einer  Temperatur  von  20 
aufbewahrt  waren,  erfolglos  blieben.    Ob  Verbringen  dieser  Mücken 
in  den  Brutschrank  ihnen  —  wie  es  für  Ar  gas  miniatus  nach 
gewiesen  wurde  —  die  Infektionsfähigkeit  wiedergab,  konnte  wecfen 
mangelnder  Versuchsobjekte  nicht  festgestellt  werden. 
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Versuche  von  Guiteras-^ö,  den  Uebergang  der  Erreger  von  einer 
Mücke  auf  die  andere  künstlich  herbeizuführen,  sind  fehlgeschlagen. 
Vicht  infizierte  Stegomyien,  die  er  in  einen  Käfig  gesetzt  hatte,  in 
welchem  infizierte  aufbewahrt  worden  waren,  übertrugen  die  Krank- 
heit nicht.  Dagegen  deutet  das  positive  Ergebnis  von  Marchoux 
und  Si.MOND  (vgl.  S.  539),  welche  duixh  hereditär  infizierte  Mücken 
eine  Erkrankung  hervorrufen  konnten,  darauf  hin,  daß  der  Erreger 
auf  die  Nachkommenschaft  der  Mücke  übergehen  kann,  wodurch 
scheinbar  seine  Virulenz  abgeschwächt  wird;  allerdings  bedarf  es, 
ehe  die  hereditäre  Uebertragung,  welche  bisher  nur  einmal  gelungen 
ist  als  erwiesen  angesehen  werden  darf,  noch  weiterer  Versuche,  bei 
denen  nicht  verabsäumt  werden  sollte,  dieselben  Insekten  zweimal 
stechen  zu  lassen  (vgl.  Otto  &  Neumann  53).  Gleichfalls  eine  Ab- 
schwächung  der  Virulenz  scheint  Passage  durch  Tiere  zu  bewirken 
bzw.  das  Verbringen  infizierter  Tiere  in  kühle  Temperaturen  (vgl. 
die  Versuche  von  Thomas,  S.  537  u.  538).  Eine  Steigerung  der  Virulenz 
scheint  einzutreten,  wenn  infizierte  Stegomyien  hohen  Temperaturen 
2g_300)  ausgesetzt  bleiben  und  je  längere  Zeit  nach  dem  Saugen 
am  Kranken  verflossen  ist.  Epidemiologische  Beobachtungen  von  Si- 
MOND,  AuBERT  &  Noci'^*  in  Martinique  lassen  erkennen,  daß  die  Viru- 
lenz auch  bei  Passage  durch  den  erwachsenen  Menschen  tatsächlich 
gesteigert  wird. 

Ueber  die  sonstigen  biologischen  Eigenschaften  des  Erregers  sind 
unsere  Kenntnisse  noch  recht  dürftig.  Aus  dem  Ergebnis  der  bis- 
herigen Versuche  geht  hervor,  daß  er  vom  4.  Krankheitstage  ab  aus 
dem  Blute  verschwunden  ist,  daß  nur  5  Minuten  langes  Erhitzen  des 
Blutes  bei  55 o  zu  seiner  Abtötung  genügt;  daß  er,  wenn  das  ihn  ent- 
haltende Serum  der  Kranken  bei  Luftzutritt  und  Laboratoriums- 
temperatur (24 — 30°)  aufbewahrt  wird,  nach  48  Stunden  zugrunde 
geht,  während  er  sich  im  defibrinierten  Blut  unter  Luftabschluß  durch 
\'aselineöl  wenigstens  5  Tage  hält,  nach  8  Tagen  aber  gleichfalls  ab- 
gestorben ist  (Marchoux,  Salimbeni  &  Simond^s).  Alle  diese  Re- 
sultate waren  nur  durch  Versuche  am  Menschen  erreichbar,  ein  Um- 
stand, der  ihre  geringe  Anzahl  wohl  erklärt.  Wie  das  rapide  Ver- 
schwinden des  Erregers  aus  der  Zirkulation  zustande  kommt,  was  aus 
dem  Erreger  wird,  welchem  Schicksal  er  verfällt,  wenn  er  einem  kürz- 
lich Immungewordenen  wiederum  durch  Mückenstich  oder  Injektion, 
die  dann  erfahrungsgemäß  zunächst  keine  Erkrankung  nach  sich  zieht, 
einverleibt  wird,  ist  bis  jetzt  völlig  unbekannt. 

V.  Immunität,  Disposition  und  ihre  Beziehungen  zur 

Epidemiologie. 

^  Ueber  das  Wesen  der  örtlichen,  zeitlichen  und  individuellen  Dis- 
position und  Immunität,  welche,  wie  bei  anderen  Infektionskrank- 
neiten,  so  auch  beim  Gelbfieber  in  die  Erscheinung  tritt,  war  man 
bis  vor  kurzem  größtenteils  auf  Vermutungen  angewiesen.  Jetzt  sind 
wir  durch  die  Kenntnis  von  der  alleinigen  Uebertragung  durch  Stech- 
mücken —  soweit  bekannt  nur  Stegomyia  calopus  —  in  der 
J-age,  den  größten  Teil  der  hierher  gehörigen  Fragen  befriedigend  er- 
klären zu  können.  Von  diesem  Standpunkt  aus  muß  an  die  Er- 
läuterung der  einzelnen  Faktoren  herangegangen  werden,  wobei  aller- 
dings zu  berücksichtigen  ist,  daß  sie  nicht  scharf  voneinander  zu 
trennen  sind. 
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Eine  an  geboren  ein  dividuellclmmunität  gegen  das  Gell 
fieber,  wie  sie  früher  fast  allgemein  für  die  Neger—  auch  die  ' 
der  Gelbfieberzone  nicht  akklimatisierten  —  die  Chinesen  und  fa 
einzelne  Angehörige  der  weißen  Rasse  auch  von  de  Gouvea^ö  ^u' 
genommen  wurde,  existiert  nach  den  neuesten  Untersuchungen  niclu 
Wir  wissen,  daß  die  von  den  Vereinigten  Staaten  während  des  spanisch 
amerikanischen  Krieges  nach  Kuba  geschickten  schwarzen  Soldatc 
von  der  Krankheit  genau  so  betroffen  wurden  wie  Weiße;  auch  di 
schon  früher  berichtete  Sterblichkeit  der  schwarzen  Bevölkerung  j), 
den  Epidemien  von  New  Orleans,  Memphis  und  Granada  (Mfa^ 
try120)^  von  Sorocaba  in  Brasilien  (Ferreira  121 )  und  anderen  Plätzen 
auch  der  afrikanischen  Westküste,  mußte  diese  alte  irrige  Anschaii 
ung  definitiv  beseitigen.    Die  wertvollsten  Beiträge  über  Gelbfiel^ 
unter  den  Negern  hat  in  jüngster  Zeit  BoyceISs  geliefert;  er  erwähiu 
daß  in  der  Epidemie  zu  Bai'bados  1909  mehr  Schwarze  befallen  wurdcii 
als  Weiße,  und  Seidelin      hat  Gelbfieber  bei  Chinesen  feststelleii 
können.    Immunität  verleiht  nur  die  durchgemachte  Er 
krank  ung.   Alle  Personen,  welche  gegen  Gelbfieber  refraktär  sirl 
erweisen,  haben  mit  Sicherheit  früher  einen  Anfall  überstanden,  s( 
es  in  frühester  Jugend  oder  später  in  einer  unerkannt  gebliebeneij 
Form.   Die  Immunität  ist  aber  keine  absolute,  sondern  nur  eine  re 
lative.    Marchoux  &  SiMOND^^b  haben  zuerst  auf  die  Häufigkeii. 
leichter  und  darum  der  Diagnose  entgehender  Neuerkrankungeu  in 
Eio  de  Janeiro  aufmerksam  gemacht.    Simond,  Aubert  &  Noc^" 
fanden  später  bei  ihren  Studien  auf  Martinique,  daß  solche  Rezidive 
in  ungeahnter  Zalil  vorkommen^  am  meisten  bei  Kindern,  doch  auch 
bei  erwachsenen  Europäern.   So  beobachteten  sie  in  einem  Falle  ein 
Rezidiv  schon  2  Monate  nach  der  Ersterkrankung.    Wie  lange  die 
Immunität  anhält,  hängt  von  der  Schwere  des  ersten  Anfalles  ab. 
ein  solcher  kann  sehr  feste  und  sehr  lange  dauernde  Immunität  im 
Gefolge  haben,  während  bei  leichter  Erkrankung  Rezidive  häufigei 
auftreten.  Experimentell  hat  Thomas  ^'^3  (vgl.  seine  Versuche  S.  53'^ 
bei  sich  und  einem  Schimpansen  nach  früher  überstandener  Krank 
heit  ein  Rezidiv  hervorrufen  können.    Die  Immunität  kann  durch 
längere  Abwesenheit  von  Gelbfieberorten  völlig  verloren  gehen  und 
die  Krankheit  in  tödlicher  Form  wieder  erscheinen ;  in  der  Regel  sind 
aber  die  auftretenden  späteren  Erkrankungen  von  gutartigem  Charakter 
und  tragen  zur  Festigung  der  Immunität  bei.  Zur  Erhaltung  der  Nicht- 
empfänglichkeit  ist  eine  öftere  Zuführung  des  Infektionsstoffes  not 
wendig.    Die  durch  längeren  Aufenthalt  in  einem  Gelbfieberlandt- 
erworbene  Immunität,  welche  früher  mit    Akklimatisation"  erklärt 
wurde,  ist  natürlich  auch  nur  durch  einen  bzw.  mehrere  Anfälle  zu- 
stande gekommen,  aus  naheliegenden  Gründen  um  so  größer,  je  länger 
die  betreffende  Person  in  der  Gelbfieberzone  weilte  und  naturgemäß 
ganz  besonders  groß,  wenn  eine  oder  mehrere  Epidemien  glücklich 
überstanden  wurden. 

Ueber  die  feineren  Vorgänge  beim  Zustandekommen  der  Immii 
nität  werden  wir  erst  nähere  Aufklärung  erhalten  können,  wenn  der 
Erreger  entdeckt  ist  und  eine  experimentelle  Prüfung  der  einschla 
gigen  Verhältnisse  gestattet.  Nach  Durhams  Annahme  treten  beim 
Gelbfieber  antitoxische  Vorgänge  bakteriziden  gegenüber  in  den  Vordei 
grund;  es  kann  daher  der  Erreger  im  Körper  eines  sogenannten  .Jui 
munen"  hinreichende  Existenzbedingungen  finden,  um  die  Moskit^'^ 
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7,1  infizieren,  obgleich  das  von  ihm  gebildete  Gift  zum  größten  L eil, 
uo  nicht  vollkommen  unwirksam  wird,  sei  es  durch  Antitoxinwirkung, 
pi  es  durch  erworbene  Toxintoleranz.  So  mag  es  geschehen,  dai.^ 
ein  Imnuiner  nur  leichtes  Fieber  aufweist,  während  Leber  und  Nieren 
fast  vollkommen  verschont  bleiben. 

Wenn  unter  gleichen  Voraussetzungen  Weiße  eher  als  Neger, 
Europäer  aus  dem  Norden  (Schweden,  Norweger,  Russen)  häufiger 
•ds  Angehörige  der  lateinischen  Rasse  erkranken,  und  die  Empfäng- 
lichkeil" als  direkt  proportional  der  Helligkeit  der  Hautfarbe  erachtet 
wm-de,  so  liegt  dies  nach  Marchoux  &  Simond^^c  daran,  daß  die 
Steo-oiiiyien  die  Haut  des  Weißen  der  des  Schwarzen  vorziehen  — 
wovon  man  sich  übrigens  beim  Ansetzen  von  Mücken  leicht  über- 
zeuo-en  kann  — ,  und  daß  sie  überhaupt  eine  blutreiche  Haut  bevor- 
zü^en.  Ein  auffälliges  völliges  Verschontbleiben  der  Neger  muß  stets 
darauf  zurückgeführt  werden,  daß  sie  von  einem  endemischen  Gelb- 
fieberherd stammen.  Uebrigens  ist  die  Schwierigkeit,  leichte,  abor- 
tive Anfälle  bei  denselben  festzustellen,  aus  verschiedenen  Ursachen 
noch  weit  größer  als  bei  Weißen,  schon  weil  das  Auftreten  eines 
Ikterus,  zu  dem  der  Neger  bei  allen  möglichen  Erkrankungen  neigt, 
nicht  viel  beweist.  Aus  dem  gesamten  bisherigen  Beobachtungsmate- 
riale  scheint  hervorzugehen,  daß  das  Verhalten  des  Gelbfiebers  bei 
den  Schwarzen  bezüglich  seiner  Bösartigkeit  gegenüber  dem  bei  den 
anderen  Rassen  beobachteten  insofern  vielleicht  eine  Verschiedenheit 
zeigt,  als  zwar  bei  Negern  die  Widerstandsfähigkeit  gegen  die  In- 
fektion an  und  für  sich  keine  größere  ist,  schwerer  tödlicher  Ver- 
lauf aber  doch  im  Verhältnis  zu  leichterer  Erkrankung  zurücktritt. 
Möglicherweise  kommt  hier  eine  gewisse  von  den  Vorfahren  ererbte 
Immunität  in  Betracht. 

Ein  Unterschied  der  Lebensalter  im  Befallenwerden  besteht  nicht. 
Wenn  er  früher  angenommen  wurde,  so  hat  man  übersehen,  daß  die 
Kinder,  deren  wachsender  Organismus  mächtige  Verteidigungsmittel 
besitzt,  die  Krankheit  in  leichter  unerkennbarer  Form  durchmachen 
und  daß  diese  nur  dann  manifest  wird,  wenn  schwarzes  Erbrechen 
eintritt.  Sie  werden  also  schon  in  frühester  Jugend  immunisiert.  Den 
gutartigen  Verlauf  des  Gelbfiebers  im  frühen  Kindesalter  haben  Sta- 
tistiken von  J.  M.  Texeira122  und  CarvalhqI^s  erwiesen.  So  er- 
klärt es  sich,  daß  die  Erwachsenen  der  eingeborenen  Bevölkerung  an 
endemischen  Herden  bei  epidemischem  Aufflackern  verschont  bleiben, 
während  die  Fremden  zahlreich  zum  Opfer  fallen  unter  Bevorzugung 
des  höheren  Lebensalters.  Allerdings  kommen  Ausnahmen  vor,  in 
denen  auch  die  Kinder  schwer  heimgesucht  werden ;  hierfür  kann 
man  mit  Marchoux  &  Simond^Ic  als  Erklärung  annehmen,  daß  bei 
der  Schwere  der  Erkrankung  nicht  nur  die  Resistenz  des  befallenen 
Organismus,  sondern  auch  die  Virulenz  des  unbekannten  Erregers 
eine  Rolle  spielt.  Im  allgemeinen  ist  aber  die  Sterblichkeit  der  Kinder 
sehr  gering,  am  geringsten  im  ersten  Lebensjahre,  auch  vom  2. — 7. 
•Jahre  ist  sie  noch  sehr  unbedeutend,  hernach  steigt  sie  an.  Dafür, 
daß  tatsächlich  bei  obigen  Statistiken,  welche  von  Marchoux  & 
öiMoxD'''ii>  zitiert  werden,  die  Gelbfiebersterblichkeit  als  solche  richtig 
bewertet  ist,  spricht  der  Umstand,  daß  z.  B.  in  Rio  de  Janeiro  in  den 
^ir-  -^^^bachtung  zugrunde  gelegten  15  Jahren  die  allgemeine 
iiindersterblichkeit  durch  die  Gelbfiebersterblichkeit  nicht  beeinflußt 
wurde. 
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Die  Berufe  sollen  insofern  eine  Verschiedenheit  in  der  Dispositir 
zeigen,  als  solche,  bei  denen  nachts  gearbeitet  werden  muß,  h'öhei!' 
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i  rkraiikungsziffern  liefern,  so  Bäcker,  Heizer,  Maschinisten.  Ab- 
gehen davon,  daß  die  infizierte  Stegomyia  nach  Marchoux  _&  Si- 
'sp54i.  fast  ausschließlich  nachts  sticht,  spielt  hier  noch  die  er- 
ijite  Temperatur  der  Arbeitsstätten,  welche  die  Anwesenheit  und 
Siechlust  der  Mücken  begünstigt,  eine  Rolle. 

Eine  gewisse  zeitliche  Disposition  läßt  das  Gelbfieber  in- 
iern erkennen,  als  es  gerade  in  den  Monaten,  wälirend  derer  die 
..mperatur  am  höchsten  steigt,  in  gehäuftem  Maße  auftritt.  Als 
l'.eispiel  sei  Brasilien  gewählt,  wo  die  heiße  Zeit  sich  vom  November 
.  zum  Februar  erstreckt.  Die  nebenstehende  Tabelle  (Fig.  5)  nach 
iJBuLiiÖES  Carvalho  lehrt,  daß  im  großen  und  ganzen  mit  dem  Steigen 
linul  Fallen  der  Temperatur  auch  die  Zunahme  und  Abnahme  des 
;  elbfiebers  Hand  in  Hand  geht,  entsprechend  der  uralten  Erfahrung, 
(laß  mit  dem  Steigen  der  Temperatur  der  Anstieg  einer  Epidemie,  mit 
(lein  Sinken  ein  Nachlaß  beobachtet  wurde.  Die  höchsten  Temperaturen 
lallen  in  die  Monate  Oktober  bis  Januar,  den  dortigen  Sommer.  Die 
meisten  Krankheitsfälle  und  die  größte  Sterblichkeit  sind  zu  derselben 
Zeit  zu  verzeichnen.   Die  niedrigsten  Temperaturen  treten  vom  Mai 
bis  September  ein,  in  welcher  Zeit  stets  ein  Eückgang  der  Krankheit 
jiich  zeigt. 

Nur  ganz  ausnahmsweise  in  den  berüchtigten  Jahren  von  1891 
bis  1892,  in  welchen  wahrscheinlich  eine  ungeheure  Masse  infizierter 
Stegomyien  vorhanden  war,  trat  auch  in  den  dortigen  Wintermonaten 
das  Gelbfieber  nicht  zurück. 

Sank  die  Temperatur  unter  13^,  dann  erlosch  das  Gelbfieber, 
um  bei  einer  Mindestmitteltemperatur  von  20  ^  C  wieder  von  neuem 
auszubrechen. 

Die  Maxima  (Oktober  bis  Januar)  bewegen  sich  von  24,5 — 39  o, 
die  Minima  (Mai  bis  September)  von  11,2 — 21, 5  Erstere  sind  für 
die  Entwickelung  der  Stegomyia  calopus  außerordentlich  günstig,  da- 
her auch  die  Zunahme  des  Gelbfiebers.  Während  der  Periode  der 
niedrigen  Temperatur  von  Mai  bis  September,  dem  Winter  der  süd- 
lichen Hemisphäre,  wird  die  Entwickelung  unterbrochen  oder  stark 
verzögert,  daher  das  Zurückgehen  der  Krankheitsfälle  (vgl.  hierzu 

riNLAYl92). 

Auch  atmosphärische  Niederschläge  fördern  eine  Epidemie,  wenn 
sie  nicht  allzu  reichlich  sind:  sie  vermehren  die  Brutgelegenheiten 
für  Mücken,  andererseits  werden  aber  beim  Herabstürzen  großer 
Wassermassen  oder  bei  andauerndem  Eegen  Larven  und  Eier  hinweg- 
geschwemmt. Der  Zeitpunkt  des  Beginnes  und  Endes  der  Eegenzeit 
pflegt  deshalb  auch  mit  der  größten  Ausdehnung  einer  Epidemie  zu 
koinzidieren ;  im  Gegensatz  dazu  werden  bei  großer  Dürre  die  Stego- 
myien seltener  und  damit  geht  auch  die  Zahl  der  Erkrankungen 
zurück. 

Die  örtliche  Disposition  ist  in  allererster  Linie  gleichfalls 
von  der  in  der  betreffenden  Gegend  herrschenden  Temperatur  ab- 
hängig. Sobald  sich  die  letztere  innerhalb  der  für  das  Gedeihen  der 
'^tegomyia  calopus  notwendigen  Wärmehöhe  hält,  besteht  auch  eine 
Disposition  für  Gelbfieber,  ganz  besonders  dann,  wenn  die  Mücke 
üort  vorkommt.  Immun  sind  dagegen  alle  Orte,  wo  die  Nachtmittel 
unter  22»  bleiben,  z.  B.  Petropolis  bei  Rio  de  Janeiro  (etwa  800  m 
hoch).  Im  allgemeinen  ist  die  Disposition  der  Temperaturhöhe  und 
speziell  auch  dem  Verweilen  der  Temperatur  oberhalb  der  bestimmten 
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Grenze  direkt  proportional.    An  der  Küste  und  Flüssen  gelegeih 
Plätze  gealten  früher  allein  als  der  Krankheit  zugänglich.  Wir  wisse' 
aber  jetzt,  daß  das  Gelbfieber  mit  der  Verbesserung  der  Kommunika 
tionsmittel  und  der  Ausdehnung  des  Verkehrs  auch  an  Orte  gelanf^' 
ist,  die  hoch  und  weit  ab  vom  Meere  oder  von  Strömen  liegen  (Si 
Paulo,  Campinas  u.  a.).    Wenn  die  am  Wasser  gelegenen  OertlicV 
keiten  von  der  Seuche  bevorzugt  werden,  so  hat  die  feuchte  Atmo-^ 
Sphäre,  der  man  ehemals  eine  wichtige  Rolle  zuschrieb,  gewiß  nu» 
wenig  damit  zu  tun.  Vielmehr  kommt  hier  die  gewöhnlich  hohe  Teu 
pcratur  der  Küstenniederungen,  welche  die  Ausbreitung  derStegomyi,) 
fördert,  ferner  der  Verkehr  in  Betracht,  durch  den  einerseits  di 
Einschleppung  des  Erregers  erleichtert  ist,  andererseits  das  geeignet. 
Menschenmaterial  —  disponierte  Personen  —  herangebracht  wird 
Immerhin  darf  daraus  nicht  geschlossen  werden,  daß  derPeuchtigkeits 
gehalt  der  Luft  gar  keinen  Einfluß  hätte.   Nach  Simond124  ^q\i  j, 
Dakar,  wo  die  Temperatur  das  ganze  Jahr  der  Stegomyienentwickeluij- 
günstig  ist,  die  Mücke  während  der  durch  ungewöhnliche  Trockei! 
heit  ausgezeichneten  Perioden  verschwinden.   Auch  Howard  i^s  f^ud 
Stegomyien  in  den  Vereinigten  Staaten  nur  dort,  wo  das  Klima  nicln 
zu  trocken  ist.    Erwähnt  sei,  daß  Stephens  228  nach  seinen  bei  d(-: 
Malaria  in  Indien  gemachten  Erfahrungen  mit  der  Möglichkeit  de- 
Einflusses  eines  noch   unbekannten  „regionären"  Faktors  bei  der 
Weiterverbreitung  des  Gelbfiebers  rechnet. 

Die  Vorliebe  des  Gelbfiebers  für  Schiffe,  an  der  nicht  zu 
zweifeln  ist,  hat  in  neuerer  Zeit  ganz  wesentlich  abgenommen,  weil 
die  hölzernen,  unzweckmäßig  gebauten  Segler,  in  denen  für  Ventilation. 
Belichtung  und  Reinlichkeit  so  wenig  Sorge  getragen  war,  immer  mehr 
aus  dem  Verkehr  geschwunden  sind ;  die  auf  ihnen  befindlichen  Wasser- 
fässer, das  Bilgewasser,  waren  vortreffliche  Brutstätten,  wie  z.  B. 
FoNSSAGRivEs^^ö  schildert. 

Die  früher  so  uneTklärliche  Tenazität  des  Keimes  an  bestimmten 
Orten,  einzelnen  Häusern  oder  Zimmern,  gewissen  Schiffskammern 
u.  dgl.  beruht  nicht  auf  einer  lokalen  undefinierbaren  Prädispositioii. 
sondern  auf  den  Lebensgewohnheiten  der  Mücken,  welche,  einem 
„Standwild"  vergleichbar,  ihre  Aufenthaltsstätte  nur  ungern  verlassen. 
Warme  und  dunkel  gelegene  Räume  sind  ihre  Lieblingsstätten.  In 
Rio  de  Janeiro  braucht  man  nur  einen  Blick  in  die  zahlreichen  nach 
portugiesischer  Art  gebauten,  sehr  "tiefen  Häuser  zu  tun,  um  die  früher 
so  ausgedehnte  Infektion  der  Stadt  zu  verstehen :  die  als  Schlaf 
gemach  dienenden  Räume  liegen  in  den  alten  Häusern  meist  in  der 
Mitte  und  erhalten  Luft  und  Licht  nur  in  dürftiger  Weise  von  den 
vorn  und  hinten  anstoßenden  Zimmern.  Noch  günstiger  gestalten  sich 
die  lokalen  Verhältnisse  für  das  Gelbfieber,  wenn  die  Stegomyin- 
vermehrung  außerdem  durch  geeignetes  Nährmaterial  gefördert  wird 
—  so  zuckerhaltige  Substanzen*)  —  wie  z.  B.  in  Brauereien. 
Bäckereien,  Zuckersiedereien.  Otto  und  Neumann ^3  fanden  in  Bio 
de  Janeiro  bei  Besichtigung  einer  Brauerei,  in  deren  unmittelbarer 
Umgebung  Gelbfieberfälle  aufgetreten  waren,  Unmengen  von  Stego- 
myien. In  Campinas  ging  nach  Strain^^^  die  große  Epidemie  de? 
Jahres  1889  von  einer  Bäckerei  aus. 

Daher  auch  die  so  oft  konstatierte  Uebertragung  des  Gelbfiebers  durch 
Ziickerschiffe  aus  Amerika. 
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Mit  der  Entfernung  oder  Verminderung  der  Stegomyien  ändert 
eich  auch  die  lokale  Disposition  eines  Ortes.  In  Campinas  und  an- 
deren Städten  der  Provinz  St.  Paulo  trat  mit  Assanierung  durch 
Beseitigung  von  Wasseransammlungen  (Schließen  alter  Zisternen), 
u-elche''den  Mücken  zur  reichlichen  Vermehrung  Gelegenheit  gegeben 
hatten,  auch  das  Gelbfieber  zurück,  nachdem  es  zuvor  allen  anderen 
hvc^ien'ischen  Maßnahmen  getrotzt  hatte.  Auch  bei  der  letzten  großen 
Epulemic  in  New  Orleans  1905  bewirkte  nach  BoyceI^g  das  „Oelen" 
iiüd  Bedecken  der  Zisternen  mit  Mückenzutritt  verhinderndem  Stoffe, 
daß  die  Seuche  sich  nicht  weiter  ausdehnte.  Die  örtliche  Prädisposition 
o-ewisser  Teile  der  Altstadt  erklärte  sich  durch  die  gerade  dort  be- 
sonders reichlichen  Larvenherde. 

Endlich  kann  eine  örtliche  Disposition  infolge  scheinbar  terre- 
strischer Veränderungen  schwinden  oder  wenigstens  außerordentlich 
zurückgehen,  während  in  Wirklichkeit  andere  Faktoren  in  Betracht 
kommen.  Die  auffällige  Besserung  des  Gesundheitszustandes  von 
Santos  seit  Vollendung  der  Hafenanlagen  ist  wohl  weniger  auf  Be- 
seitigung der  Sümpfe  und  dadurch  verminderte  Stegomyienplage  — 
die  Stegomyia  ist  ja  ein  „Haustier"  —  als  vor  allem  auf  ein  Nach- 
lassen der  Immigration  europäischer  Arbeiter,  also  gelbfieberempfäng- 
licher Personen,  zurückzuführen. 

Das  Gelbfieber  kann  überall  auftreten,  wo  infizierte  Stegomyien 
anwesend  sind,  epidemische  Ausbreitung  aber  nur  stattfinden,  wenn 
die  Ueberträger  in  reichlicher  Menge  vorkommen.  Wie  Eoss^^a 
für  die  Malaria,  so  hat  Gorgas  für  das  Gelbfieber  darauf  hin- 
gewiesen, daß  eine  gewisse  Menge  vorhanden  sein  muß,  damit 
die  Seuche  sich  verbreiten  kann,  er  spricht  von  einem  „Gelbfieber- 
pegel" (Mense195).  Nur  wenn  dieser  „Pegel"  überschritten  wird, 
ist  epidemisches  Auftreten  möglich.  Zur  gleichen  Auffassung  kommen 
nach  ihren  Untersuchungen  in  Martinique  Simond,  Aubert  &  Noc^'^*. 
Zur  Bildung  eines  endemischen  Herdes  ist  außer  der  Anwesenheit 
reichlicher  Stegomyien  erforderlich,  daß  letztere  das  ganze  Jahr  hin- 
durch vorhanden  sind  und  nicht  während  eines  Teiles  desselben  infolge 
länger  anhaltenden  Heruntergehens  der  Mitteltemperatur  unter  die 
zu  ihrer  Erhaltung  erforderliche  Grenze  verschwinden.  Das  kurze 
Verweilen  des  Erregers  im  menschlichen  Blute  und  die  unter  natür- 
lichen Verhältnissen  nicht  sehr  lange  Lebensdauer  der  einzelnen 
Stegomyia  verlangen  eine  kontinuierliche  Weiterverbreitung,  falls 
der  Erreger  nicht  aussterben  soll.  Daher  konnten  nur  diejenigen  vom« 
Gelbfieber  heimgesuchten  Orte  endemische  Herde  werden,  an  denen 
die  Temperaturmittel  und  Feuchtigkeitsverhältnisse  ununterbrochen 
das  Gedeihen  der  Mücke  gestatteten:  so  "Havanna,  Rio  de  Janeiro 
u.  a.  In  dem  früher  so  oft  gelbfieberinfizierten  New  York  konnte 
die  Seuche  aber  nie  dauernd  festen  Fuß  fassen,  da  die  Stegomyien  dort 
zur  Winterszeit  sämtlich  eingehen,  und  ihr  Wiedererscheinen  im 
Sommer  jedesmal  eine  Neueinschleppung  voraussetzt,  welche  übrigens 
durch  Schiffe  nach  den  Beobachtungen  von  Carter  127^  GrübbsI^s 
und  Souchon129  nicht  selten  erfolgt. 

Die  Erklärung  der  Forterhaltung  des  Infektionsstoffes  an  den 
endemischen  Herden  begegnet  jetzt  keinen  Schwierigkeiten  mehr,  seit- 
dem wir  wissen,  daß  Rezidive  häufig  sind,  was  neben  den  Unter- 
suchungen von  Simond,  Aubert  und  Noci^*  in  Martinique  auch  die 
von  BoyceI"  in  Westafrika  und  Amerika  sichergestellt  haben.  Diese 
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llezidive  wurden  bisher  übersehen  bzw.  verkannt  und,  da  sie  d 
charakteristischen  Syniptomenkomplex  nicht  darbieten,  für  anderweiti  " 
Erkrankungen   gehalten    (so   namentlich   inflammatorisches  Fieb' 
gastrische  Influenza,  Dengue,  Malaria  u.  a.).  Ein  weiteres  Kontinsei 
stellen   die  Neugeborenen*),   worauf  zuerst  Marchoux  &  s', 
MOND      die  Aufmerksamkeit  gelenkt  haben.   Das  Gelbfieber  erhä  i 
sich  jahraus  jahrein  an  solchen  Stätten,  und  seine  Existenz  wird 
meist  erst  offenbar,  wenn  voll  empfängliche  Personen,  die  don 
hm  gelangten,  plötzlich  ergriffen  werden.  Charakteristisch  für  roIcIk 
Orte  ist  es,  daß  diese  Opfer  die  einzigen  bleiben  und  die  übrige  B( 
völkerung  verschont  wird.  Dies  ist  namentlich  an  Plätzen  der  afrik , 
nischen  Westküste  beobachtet  und  hat  dazu  geführt,  daß  von  einige 
Seiten  die  Identität  der  eingetretenen  völlig  sporadisch  gebliebenen  Ei 
krankungen  mit  Gelbfieber  bezweifelt  wurde,  weil  die  Krankheit  sich 
dann  doch  hätte  weiter  verbreiten  müssen,  eine  Einschleppung  audi 
nicht  nachweisbar  war.  Der  oben  beschriebene  Modus  der  Erhaltui 
des  Erregers  und  die  Erkenntnis,  daß  der  Neger  ebenso  empfänc^licu 
für  die  Infektion  mit  Gelbfieber  ist  wie  der  Weiße,  haben  uns  das  Ver- 
ständnis für  jene  ehedem  unklaren  Dinge  gebracht,  wobei  erwähnt 
sein  möge,  daß  Manson^si  auch  noch  mit  der  Möglichkeit  einer  Er- 
haltung des  Infektionserregers  in  gewissen  Tieren  rechnet  (ebenso 
Casaees  236). 

VI.  Krankheitsbild. 

Wie  bei  anderen  Infektionskrankheiten,  so  vergeht  auch  beim 
Gelbfieber  vom  Augenblick  des  Eindringens  der  Erreger  in  den  Körper 
bis  zum  Auftreten  der  ersten  ausgesprochenen  Krankheitserscheinungen 
eine  gewisse  Zeit,  die  Inkubationsperiode.  Die  Kenntnis  der  Dauer 
dieses  Prodromalstadiums  ist  deshalb  wichtig,  weil  sie  unter  Umständen 
einen  Rückschluß  auf  den  Ort,  wo  die  Infektion  vor  sich  ging,  ge- 
stattet, andererseits  aber  auch  bei  krankheitsverdächtigen  Personen 
annähernd  die  Zeit  bestimmen  läßt,  innerhalb  derer  ein  Manifesi- 
werden  der  Krankheit  zu  erwarten  ist.  Und  der  letztere  Punkt  hat 
deswegen  große  praktische  Bedeutung,  weil  er  uns  einen  Anhalt  dafür 
gibt,  wie  lauge  solche  Personen,  die  sich  an  einem  infizierten  Orte 
aufgehalten  haben,  an  gelbfieberdisponierten  Orten  für  die  öffent- 
liche Gesundheit  eine  Gefahr  bilden. 

Bezüglich  der  Dauer  der  Inkubationszeit,  die  früher  ledig- 
lich nach  den  Angaben  der  Kranken  und  Irrtümer  nicht  ausschließen- 
den Nachforschungen  über  den  Aufenthaltsort  eruiert  werden  konnte, 
sind  wir  durch  die  experimentellen  Infektionen  jetzt  genau  orientiert. 
Nach  den  Beobachtungen  der  amerikanischen  Kommission^^^' 
auf  Kuba  betrug  sie^  einerlei  ob  die  Infektion  durch  Blutserumein- 
spritzung oder  den  Stich  infizierter  Stegomyien  erfolgt  war,  zwischen 
41  Stunden  und  5  Tagen  17  Stunden.  Nach  Parker,  Beyer  und 
PoTHiEEs^i  Versuchen  betrug  sie  74  Stunden,  nach  denen  von  Bar- 


*)  Marchoux  und  Simond^^c  weisen  bezüglich  des  Vorkommens  sporadi- 
sciier  Fälle  unter  den  Kindern  an  endemischen  Herden  auf  eine  Krauklicit  uiii; 
die  in  Guadeloupe  und  auf  anderen  Antillen  beobachtet  wird.  Sie  tritt  bei 
Kindern  und  im  Jünglingsalter  auf  und  ist  in  schweren  Fällen  durch  scli\Tarzo> 
Erbrechen  charakterisiert.  Im  Gegensatz  zu  Dutrouleau,  Guesde,  Viala  umi 
neuerdings  Hebrard^s'  halten  Makchoux  und  Simond  diese  Krankheit  tur 
identisch  mit  Gelbfieber. 
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RETO  Dii  Bareos  und  RodriguezSo  3  Tage.  Eosen.\u,  Pabkek,  Fran- 
ris  &  Beyer 52  kamen  zu  dem  Ergebnis,  daß  die  Inkubationszeit 
nach  Mückenstich  in  der  Regel  3,  bisweilen  5  Tage  beträgt  (nur  in 
einem  Falle  erkennen  sie  6  Tage  2  Stunden  an),  nach  Blut-  oder 
Blutseruminjektion  aber  weniger  Regelmäßigkeit  bietet  und  bis  auf 
12  TaQ^c  18  Stunden  verlängert  sein  kann.  Carter-^*  hatte  früher 
1^1  Tage  auf  Grund  epidemiologischer  Beobachtung  angegeben.  Mar- 
cHOUX  SiMOND  5^^^  konstatierten  bei  exijerimenteller  Infektion  meist 
3  Tao"e  und  etliche  Stunden,  haben  aber  darauf  aufmerksam  gemacht, 
daß  die  Inkubationszeit  bis  auf  13  Tage  nicht  nur  bei  experimenteller, 
sondern  auch  natürlicher  Uebertragung  sich  erstrecken  kann^s,  Mar- 
cHGUx^^i  iiat  auch  die  hiergegen  gemachten  Einwände  von  Rosenau, 
Parker,  Francis  &  Beyer^^  zurückgewiesen. 

Wälirend  dieser  Zeit  treten  subjektive  Symptome  nicht  in  den 
Vordergrund.  Wenn  sie  vorhanden  sind,  bestehen  sie  in  allgemeinem 
Unbehagen,  Mattigkeit,  Appetitmangel,  Schwindelgefühl,  Eingenom- 
nienscin  des  Kopfes,  Gliederschmerzen  u.  dgl.  Als  Regel  kann  man 
einen  plötzlichen  Beginn  der  Krankheit  mitten  aus  vollem  Wohlsein 
heraus  mit  einem  mehr  oder  weniger  heftigen  Schüttelfrost  betrachten, 
währenddessen  die  Temperatur  rasch  ansteigt,  um  sofort  oder  bis- 
weilen erst  in  den  nächsten  2 — 3  Tagen  ihren  höchsten  Stand  (40° 
und  darüber  hinaus)  je  nach  der  Schwere  der  Erkrankung  zu  erreichen. 
llit  der  Temperatursteigerung  erfolgt  eine  Steigerung  der  Frequenz 
des  harten  und  vollen  Pulses.  Die  Pulszahl  steigt  auf  100 — 110, 
selten  bis  130  in  der  Minute,  sie  sinkt  hierauf  beständig  ab,  auch  wenn 
die  Temperatur  noch  weiter  in  die  Höhe  geht,  so  daß  ein  gewisses 
Mißverhältnis  zwischen  Temperaturhöhe  und  Pulsfrequenz  resultiert, 
welches  für  das  Gelbfieber  als  charakteristisch  angeselien  werden  kann 
(PAGETSchesi96  Zeichen). 

Die  Patienten  machen  von  vornherein  einen  schwerkranken  Ein- 
druck. Sie  klagen  über  sehr  heftige  Kopfschmerzen  namentlich  in 
der  Stirngegend,  ferner  über  Schmerzen  in  der  Lendengegend  und  hier 
so  konstant,  daß  die  Krankheit  nach  ihnen  im  französischen  West- 
indien den  Namen  „coup  de  barre"  erhalten  hat.  Dabei  bemächtigt 
sich  der  Kranken  große  Unruhe,  sie  werden  ängstlich,  werfen  sich 
herum,  das  Sensorium  bleibt  aber  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  auch 
während  des  späteren  Krankheitsverlaufes  frei.  Besonders  auffällig 
ist  das  Aussehen  des  Gesichtes,  es  ist  eigentümlich  gerötet,  gedunsen, 
die  Conjunctiven  zeigen  Injektion,  so  daß  es  mit  dem  eines  Trunkenen 
verglichen  werden  kann.  Viele  Kranke  verbreiten  mit  der  Exspi- 
rationsluft  einen  eigentümlichen  Geruch,  der  als  aashaft,  faulig 
u-  dgl.  bezeichnet  wird,  mehr  aber,  wie  Ferrari  mit  Recht  meint, 
an  den  Geruch  erinnert,  den  man  in  einem  Schlächterladen,  wo  frisch 
geschlachtetes  Fleisch  aushängt,  bemerkt.  Man  vergißt  diesen  höchst 
charakteristischen  Geruch  nie  wieder  und  kann  durch  ihn  schon  auf 
die  Krankheit  aufmerksam  werden,  ehe  man  den  Kranken  selbst 
zu  Gesicht  bekommen  hat.  Die  Zunge  ist  feucht,  belegt,  an  den 
Ländern  und  der  Spitze  rot.  Der  Appetit  verliert  sich  vollkommen, 
alles  Genossene  pflegt  erbrochen  zu  werden,  neben  Uebelkeit  besteht 
ein  Gefühl  qualvollen  Druckes  in  der  Magengegend,  das  durch  Palpa- 
y^rstärkt  wird  —  das  pathognomonische  epigastrische  Angst- 
geiühl.  Der  Harn  ist  konzentriert,  sauer  und  enthält  in  g^nz 
schweren  Fällen  schon  jetzt  Eiweiß,  Avährend  bei  mittelschweren  das- 
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selbe  vom  2.  und  3.  Tage  an  vorhanden  ist,  die  Harnnienge  nfie- 
von  Beginn  an  proportional  der  Schwere  der  Erkrankung  zu  .sinkt",, 
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Im  übrigen  ergibt  die  objektive  Untersuchung  außer  dem  Gescliil- 
Iderten  keine  wesentliche  Veränderung  der  inneren  Organe. 

In  der  Eegel  ändert  sich  nach  3  Tagen  das  Krankheitsbild 
.';inz  auffallend.  Es  kommt  zu  einem  Absinken  der  Temperatur,  mit 
dem  eine  bedeutende  subjektive  Besserung  und  ein  Nachlaß  fast  sämt- 
licher Symptome  verbunden  sein  kann,  aber  durchaus  nicht  immer 
\  erbunden  ist.  Jetzt  beginnt  die  zweite  Periode,  in  welcher  erst  die- 
jenigen Symptome  manifest  werden,  welche  dem  Gelbfieber  das  spezi- 
fische Gepräge  verleihen.  Bei  leichten  Fällen  schließt  sich  diesem 
remperaturabfalle  unmittelbar  die  Genesung  an  (s.  nebenstehende 
Ivurve  Fig.  6),  die  Harnmenge  steigt,  der  Harn  wird  eiweißfrei  und 
iiithält  oft  reichliche  Uratmengen,  der  Kranke  erholt  sich  aber  meist 
langsam,  und  ein  leichter  Icterus,  zuweilen  nur  an  den  Skleren  deut- 
lich und  nach  Flu  gelegentlich  erst  sehr  spät  erscheinend,  läßt 
die  abgelaufene  Erkrankung  als  Gelbfieber  erkennen. 

In  der  eben  beschriebenen  Weise  verläuft  eine  große  Anzahl  von 
I'  illen,  sie  ist  gewiß  viel  größer,  als  man  noch  bis  vor  kurzem  an- 
uommen  hat.  Die  Genesenden  kommen  gar  nicht  zum  Bewußtsein 
;  Gefahr,  in  der  sie  sich  befanden,  sie  glauben  ein  ,, Fieber",  einen 
Aialariaanfall  überstanden  zu  haben.  Häufig  genug  ist  nicht  einmal 
ein  Arzt  zugezogen  worden,  und  so  kommt  die  Erkrankung  auch  nicht 
zur  Kenntnis  der  Behörde.  Diese  abortiven  Fälle  können  infolge- 
dessen ebenso  wie  die  noch  leichteren  ambulatorischen  bei  der  Morbidi- 
tät- und  Mortalitätsstatistik  nicht  genügend  gewürdigt  werden  und 
beeinflussen  den  Wert  beider.  Sie  erklären  uns  aber  andererseits  die 
Konservierung  des  Krankheitsgiftes  und  die  Infektion  mancher  Oert- 
lichkeit  ohne  nachweisbare  Einschleppung.  In  Ländern  mit  ende- 
mischem Gelbfieber  (so  Martinique)  bilden  sie  nach  Simond,  Aubert 
&  Noci^*  die  Regel  unter  der  eingeborenen  Bevölkerung,  die  schweren 
oder  tödlichen  Formen  die  Ausnahme. 

Oft  erscheinen,  wie  Marchoux  &  SimondS^o  betonen,  diese 
leichten  Fälle  unter  der  Maske  eines  Magenkatarrhs,  einer  Grippe 
oder  auch  nur  einer  uncharakteristischen  Temperatursteigerung;  daß 
es  sich  aber  doch  um  Gelbfieber  gehandelt  hatte,  bewiesen  die 
Autoren  an  vier  ad  hoc  ausgesuchten  Fällen.  Die  betreffenden  Per- 
sonen waren  in  Rio  de  Janeiro  kurz  zuvor  eingetroffen,  hatten  in 
einem  Gelbfieberherd  gewohnt  und  waren  nach  der  Diagnose  der  be- 
handelnden Aerzte  an  fieberhaften  Magenverstimmungen  bzw.  Grippe 
erkrankt  gewesen.  Als  man  sie  nach  der  Genesung  von  infizierten 
Stegomyien  stechen  ließ,  erkrankte  kein  einziger.  Diese  der  Natur 
entlehnten  Beispiele  stehen  gut  in  Einklang  mit  den  Ergebnissen  der 
experimentellen  Infektionen,  wo  Stiche  infizierter  Mücken  oder  In- 
jektion virulenten  Serums  ähnliche  Fälle  in  so  großer  Menge  hervor- 
riefen, daß  Skeptiker  Bedenken  trugen,  die  danach  eingetretenen 
l^^rkrankungen  als  Gelbfieber  anzuerkennen. 

Nimmt  die  Krankheit  einen  schweren  Verlauf,  so  treten  nach 
mehr  oder  minder  ausgesprochener  subjektiver  und  objektiver  Besse- 
rung, welche  nur  selten  einige  Stunden  überschreitet,  nunmehr 
schwere  Symptome  auf.  Es  folgt  der  ersten,  der  „Kongestiv- 
Periode",  die  durch  Fieber  und  allgemeine  Reaktionserscheinune-en 
aiarakterisiert  war,  die  zweite  Periode,  in  der  Kollaps  und  spezifische 
JJrganlas^ionen  der  Krankheit  den  individuellen  Stempel  aufdrücken 
löoDRE  &  CouTo2).  Die  Dauer  dieser  zweiten  Periode  ist  im  Gegen- 
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satz  zur  ersten,  in  welcher  sie  mit  einer  gewissen  Regelmäßitrkpi, 
3  Tage  zu  betragen  pflegt,,  nach  der  Schwere  des  Einzelfalles  scliwau 
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I  onrl  Bei  o-anz  sTaven  Formen  kann  der  Tod  schon  am  4.  Krank- 
heitsUige  inrivollaps  erfolgen,  ohne  daß  die  Kardinalzeichen -Icterus 
nr  Blutungen  -  deutlich  hervortreten.  Die  typischen  Falle_  laufen 
Zte^T\n%-lO.T^gen  ab  (s.  Kurven  Fig.  7-11)*).  Sie  sind  ge- 
nhnlich  mit  einem  Wiederanstieg  der  Temperatur  vergesellschaftet, 
PT  iedoch  die  Fieberhöhe  der  ersten  Periode  nicht  zu  erreichen 
flegt    Das  Erbrechen,  welches  mit  dem  Ende  der  ersten  Periode 


Ms-ResfiTemfi 
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Form.  \  Nachm. 


IMTag 


Form.  \Nacfim. 


Form.  Nachm. 
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Fig.  8.  Gellifieber.  TöcUiclier  Verlauf.  Togo  1906.  Do.  38  Jahre  alt.  In- 
fektion etwa  17.  IV.,  Krankheitsbeginn  19.  IV.  (Ausführliche  Krankengeschichte  s. 
Krueger,  Arch.  f.  Schiffs-  u.  Tropenhyg.,  Bd.  10,  1906,  S.  655  ff.) 


sistiert  hatte,  kehrt  in  verstärktem  Maße  zurück,  die  anfänglich 
noch  unter  Anstrengung  erbrochenen  Massen  sind  zunächst  noch 
schleimig,  mit  galligen  Beimengungen  innig  gemischt.  Allmählich 
treten  dunkle  Partikelchen,  deren  schwarzrötliche  Färbung  auf  die 

0  *)  Bezüglich  weiterer  Kurven  sei  auf  BoYCE^ßi,  Goldbergeris^^  Sodre 
«  touTO«,  ScHEUBE'"»,  Seidelin     ^iw^  Lebredo  verwiesen. 
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Entstehung  aus  Blutfarbstoff  hinweist,  welclier  durch  die  Salzsäure 
des  ]\lagensaftes  Veränderungen  erlitten  hat,  in  ihnen  auf.  Sciiließlicli 
werden  ganz  schwarze,  teerartige  oder  auch  blutige  Massen  entleert 
Damit  haben  wir  das  gefürchtete  „Vomito  negro"  vor  uns,  Wie- 
das Gelbfieber  im  spanischen  Südamerika  bezeichnet  wird.  Neben 
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Fig.  9.  Gelbfieber.  Tödlicher  Verlauf.  Portugiese.  27  Jakre  alt.  Seit  1  Jahrr 
in  Eio  de  Janeiro. 


diesen  Blutungen  in  den  Magen  treten  auch  solche  aus  anderen 
Schleimhäuten  auf ;  besonders  häufig  sind  profuse  Nasenblutungen, 
Hämorrhagien  aus  Zunge  und  Zahnfleisch,  so  daß  die  untere  Ge- 
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Fig.  10.  Fig.  11. 

Fig.  10.  Gelbfieber.  Tödliclier  Verlauf.  Portugiese.  22  Jahre  alt.  Seit 
19  Monaten  in  Eio  de  Janeiro.  r  ,  .i, 

Fig.  11.    Gelbfieber.    Tödlicher  Verlauf.   Englischer  Matrose.    19  Ja'ir^ 
Seit  12  Tagen  in  Eio  de  Janeiro. 

Sichtspartie   und  das  Kopfkissen  der  Kranken  mit  schwärzlichen 
Massen  bedeckt  sind.  Darmblutungen  dokumentieren  sich  jl^^'^'J^J^ 
Erscheinen  schwarzer  diarrhoischer  Stühle,  welche  die  in  der  erst 
Periode  vorwiegend  bestehende  Verstopfung  ablösen,   A\  eit  selten 
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oind  stärkere  Blutungen  in  die  Harnwege,  demgemäß  ist  auch  blutiger 
Harn  eine  Ausnahme.  Ebenso  sind  irgendwie  erheblichere  Haut- 
Irimorrhagien  ein  seltenes  Vorkommnis. 

Das  epigastrische  Angstgefühl  nimmt  höhere  Grade  an.  Druck 
auf  die  Magen-  und  Lebergegend  ist  enorm  schmerzhaft,  und  selbst 
(ranz  teilnahmslose  Kranke  reagieren  mit  lautem  Stöhnen,  in  schwer- 
sten Fällen  löst  auch  Druck  auf  'den  oberhalb  der  Symphyse  gelegenen 
■Abschnitt  des  Hypogastriums  selbst  bei  tief  benommenen  Krauken 
Schmerzensäußerungen  aus.  Bei  Schwangeren  tritt  gewöhnlich  Felü- 
oder  Frühgeburt  ein.  Die  Krankheit  kann  auch  auf  die  Frucht 
übergehen  (vgl.  Beispiele  bei  Marchoux  &  Simond^^c). 

Mit  dem  Auftreten  der  Blutungen  —  oft  auch  schon  früher*)  — 
zeigt  sich,  zuerst  an  den  Skleren,  dann  rapide  auf  den  Körper  über- 
gehend, eine  leichte  Gelbfärbung  der  äußeren  Bedeckungen,  die  sich 
von  Stunde  zu  Stunde  steigert,  aber  eine  gewisse  Grenze  nicht  über- 
schreitet. Wenigstens  hat  Verfasser  niemals  bräunliche  Nuancen  ge- 
sehen und  auch  von  Aerzten  mit  größter  Erfahrung  nichts  von 
solchen  in  Erfahrung  bringen  können.  Die  Eegel  ist  ein  chamois- 
gelbes  oder  schmutziggelbes  Kolorit,  wie  es  die  Abbildung  von  Neü- 
MANN  (vgl.  Taf.  I,  Fig.  10)  in  hervorragender  Deutlichkeit  wieder- 
gibt. Bisweilen  fällt  diese  gleichmäßige  Gelbfärbung  selbst  bei  töd- 
fichem  Ausgang  nicht  sehr  in  die  Augen,  sie  wird  aber  regelmäßig 
nach  dem  Tode  deutlich,  so  daß  jede  Gelbfieberleiche,  wie  Cochran^s 
treffend  bemerkt,  das  „gelbe  Kleid"  trägt.  Diese  gelbe  Farbe  kann 
noch  vor  dem  Tode  von  eigentümlich  lividen  größeren  und  kleineren 
Flecken  unterbrochen,  wie  marmoriert  sein,  ein  Ausdruck  der  allge- 
meinen Stase,  welche  sich  auch  durch  Sinken  des  Blutdruckes  und 
Verlangsam ung  der  Zirkulation  kundgibt. 

Die  Harnsekretion,  welche  schon  mit  Beginn  der  Erkrankung 
nachließ,  vermindert  sich  nun  rapide.  Der  Gehalt  an  Albumen  steigt, 
oft  kommt  es  zu  vollkommener  Anurie,  wie  durch  Katheterein- 
fiihrung  in  die  Blase  festgestellt  werden  kann.  Hämaturie  ist,  wie 
schon  erwähnt  wurde,  äußerst  selten,  Hämoglobinurie  kommt 
nach  den  bisherigen  Beobachtungen  niemals  vor.  Ent- 
sprechend der  Intensität  des  Icterus  enthält  der  Harn  Gallenfarb- 
stoff, im  Sediment  findet  man  Zylinder  in  wechselnder  Menge,  spär- 
liche Nierenepithelien,  gelegentlich  rote  Blutkörperchen. 

pic  objektive  Untersuchung  der  einzelnen  Organe  ergibt  auch 
in  diesem  Stadium  keinen  wesentlichen  Befund.  Hervorzuheben  ist 
das  Fehlen  der  Milzschwellung.  Die  Leber  schwankt  in  ihrer 
Größe  nur  unbedeutend,  sie  erscheint  eher  ganz  wenig  vergrößert. 
Am  Nervensystem  vermißt  man  auffallende  Symptome  außer  denen 
schwerer  Allgemeininfektion.  Mit  zunehmendem  Herzkollaps,  wobei 
der  kleine,  oft  unfühlbare  Puls  mit  der  stürmischen  Herzaktion 
auffallend  kontrastieren  kann,  werden  die  Kranken  somnolenter.  Bald 
beherrschen  mehr  die  hämorrhagischen,  bald  mehr  die  urämischen 
Erscheinungen  die  Szene.  Das  Sensorium  kann  bis  zum  letzten. 
Augenblick  frei  bleiben.  Vereinzelt  kann  man  Kranke  sehen,  die  aus 
dem  Bett  gehen  und  allerhand  Beschäftigungen  vornehmen.  Andere 
liegen  seitlich  zusammengekauert  oder  auf  dem  Bauche  im  Bett, 

«ok  ^uiTERAS  200  will  schon  von  Beginn  an  einen  ganz  leichten  Ikterus 
senen,  der  durch  die  Rötung  des  Gesichtes  maskiert  wird. 

Handbuch  der  pathogcncn  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VIII.  37 
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werden  von  Singultus  gequält  und  leiden  sichtlich  große  Schmerzen 
bei  Fragen  nach  dem  Ort  derselben  deuten  sie  meist  auf  die  Alageii 
gegend.  Eine  große  Zahl  von  Fällen  endet  aber  auch  in  tiefer  Bewui: 
losigkeit,  unter  Delirien  und  Krämpfen,  wobei  hyperpyretische  Tem 
peraturen  nach  dem  Tode  auftreten. 

In  der  eben  beschriebenen  Weise  verlaufen  typische  Fälle.  Wen 
die  Behauptung  Sternbergs  ^i,  daß  das  Gelbfieber  überall  in  (1< 
Welt,  wo  es  auftritt,  die  gleiche  Krankheit  ist,  gewiß  auch  zu  ßecl 
besteht,  so  hat  darum  der  Ausspruch  von  DutrouleauI^s  ^^^j^s  Gell 
fieber  gleicht  sich  selbst  nicht"  doch  nicht  weniger  BereChtigunfi 
Nicht  nur  kann  die  Intensität  der  Erkrankung  in  weitesten  Grenzeii 
schwanken,  auch  die  einzelnen  Fälle,  mögen  sie  nun  schwer  oder  leic]j 
verlaufen,  zeigen  vielfach  Abweichungen  und  spiegeln  das  klassiscli 
Bild  nicht  immer  in  unverkennbarer  Deutlichkeit  wieder.  Dies  ha 
zur  Aufstellung  verschiedener  Formen  (so  von  Sodre  &  Couxo 
FiNLAY^^i  u.  a.)  geführt,  eine  Einteilung,  die  aber  kaum  aufrecl, 
zu  erhalten  sein  dürfte  und  gewiß  nicht  zur  Klärung  beiträgt,  worauj 
Barrada104  aufmerksam  macht.  Eine  Differenzierung  in  leichte  und 
schwere  Fälle  erscheint  richtiger.   Die  Mannigfaltigkeit  im  Krank- 
heitsbilde hat  auch  MaüroIsö  betont,  unter  Hinweis  darauf,  daß 
bei  Epidemien  die  meisten  Fälle  von  der  klinischen  Beschreibung  ab- 
weichen.   Verfasser  selbst  hat  Kranke  gesehen,  bei  denen  Tendenz 
zu  Blutungen,  schwarzes  Erbrechen,  Epistaxis,  blutige  Stühle  fehlten 
bzw.  gegenüber  den  Zeichen  gestörter  Nierenfunktion  in  den  Hinter 
grund  traten  und  der  Icterus  sehr  wenig  ausgesprochen  war,  so  d&< 
unter  Verwischung  der  Plastik  des  Krankheitsbildes  der  spezifiscli' 
Charakter  verloren  ging  und  eine  Urämie  vorzuliegen  schien. 

Der  typische  Verlauf  kann  in  jedem  Lebensalter  zur  Beobach- 
tung kommen.  Wenn  es  den  Anschein  erweckt  hat,  als  ob  bei  ganz 
kleinen  Kindern  die  Krankheit  sich  auf  die  zweite  Periode  be 
schränkt,  so  liegt  das  lediglich  daran,  daß  die  erste  zu  wenig  deutlich 
hervortritt,  um  erkannt  zu  werden.  Meist  kommt  es  aber  gar  nichf 
zu  dieser  zweiten  Periode,  vielmehr  verläuft  die  Krankheit  abortiv, 
indem  sie  nur  die  erste  Periode  umfaßt*).  Auch  bei  größeren  Kindern 
ist  leichter  Verlauf  die  Regel.  Marchoux  &  SiMOND^ib  sind  geneigt 
anzunehmen,  daß  die  Zahl  abortiver  Kindererkrankungen  bei  einer 
Epidemie  im  umgekehrten  Verhältnis  zum  Lebensalter  stehe.  Si^ 
erklären  dies  durch  die  besseren  Verteidigungsmittel  des  kindlichen 
Organismus,  welche  mit  fortschreitendem  Alter  geringer  werden. 

Komplikationen  im  Krankheitsverlaufe  sind  selten.  Als  solche 
sind  in  der  älteren  Literatur  namentlich  Abszesse  beschrieben. 
Carroll12,  Marchoux  &  SiMONüS^a-c  sowie  andere  neuere  Autoren 
erwäJmen  nichts  davon,  Thomas  201  Parotisabszesse,  Pneumonie  und 
als  extreme  Seltenheit  zwei  Fälle  von  Leberabszeß.  Nachschübe 
werden  bei  unzweckmäßigem  Verhalten  hi  der  Rekonvaleszenz  hier 
und  da  beobachtet  und  scheinen  im  allgemeinen  sehr  schwer  zu  ver- 
laufen, der  von  CarrollI^  angeführte,  nach  experimenteller  Infek- 
tion entstandene  Fall  nahm  einen  günstigen  Ausgang.  Die  Rckonvalc 
szenz  darf  erst  als  eingetreten  gelten,  wenn  der  Urin  völlig  eiweili- 


*)  Vgl.  hierzu  auch  Hbinemann,  Beiträge  zur  Kenntnis  des  gelben  Fiebci^^ 
(Voinito  der  Einheimischen)  an  der  Ostküste  Mexikos.   Virchows  Arch.,  Bd. 
S.  158. 
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frei  ist.  Stets  dauert  es  lauge,  bis  Eestitutio  ad  integrum  erfolgt.  Die 
Genesenden  sehen  erschrecklich  heruntergekommen  aus.  Der  allmäli- 
lich  schwindende  Ikterus  hält  am  längsten  Stand,  üeber  Störungen 
nach  slücklich  überstandener  Krankheit  ist  nichts  bekannt,  wie  auch 
Fekkari^^"  solche  ablehnt. 

Diagnose. 

Die  Diagnose  des  Gelbfiebers  begegnet  in  ausgesprochenen  Fällen, 
wenn  man  den  Erkrankten  im  zweiten  Stadium  zu  G-esicht  bekommt, 
keinen  Schwierigkeiten.  Das  klassische  Bild  ist  so  typisch,  daß  jeder 
Irzt,  auch  wenn  er  nur  theoretische  Kenntnisse  über  die  Krankheit 
besitzt,  es  sicher  nicht  verkennen  wird.  Von  anderen  Affektionen, 
mit  denen  allenfalls  eine  Verwechselung  möglich  wäre,  muß  zunächst 
die  Phosphor  Vergiftung  erwäJint  werden.  Hier  würde  derNach- 
weis  des  Giftes  die  Sachlage  sofort  aufklären,  ganz  abgesehen 
davon,  daß  der  klinische  Verlauf  derselben  von  Beginn  an  doch  wesent- 
lich anders  ist  (Fehlen  eines  febrilen  Vorstadiums!)  und 
Ikterus  wie  Blutungen  (namentlich  in  die  Haut)  viel  stärker 
zu  sein  pflegen.  Die  hämoglobinurische  Form  der  Malaria 
charakterisiert  sich  meist  als  solche  schon  bei  makroskopischer  Be- 
trachtung des  Urins;  durch  die  mikroskopische  Untersuchung  wird 
aber  das  Fehlen  roter  Blutkörperchen  bewiesen  und  damit  die 
Annahme  einer  Hämaturie,  die  auch  ausnahmsweise  beim  Gelbfieber 
beobachtet  wird,  unmöglich.  Beim  biliösen  Typhoid,  wenn  es 
überhaupt  in  Frage  kommt,  sichert  neben  der  stark  vergrößerten 
Milz  der  Spirillennachweis  die  Diagnose.  Immerhin  sind 
Zweifel  nicht  ganz  unmöglich,  so  z.  B.  bei  septischen  Prozessen, 
suppurativer  Entzündung  der  Gallenwege,  oder  auch  in  den  seltenen 
Fällen  akuter  gelber  Leberatrophie.  Dann  wird  man  zunächst  ins 
luge  fassen  müssen,  ob  die  Möglichkeit  einer  Infektion  mit  Gelb- 
fieber vorliegt.  Wenn  eine  solche  nicht  vorhanden  war,  kann  es  sich 
natürlich  nicht  um  Gelbfieber  handeln.  Man  hüte  sich  aber,  die  Mög- 
lichkeit zu  übersehen,  insbesondere  kann  dies  geschehen  an  Orten, 
wo  die  Stegomyia  anzutreffen,  Gelbfieber  aber  noch  nie  oder  nur  vor 
Jahren  beobachtet  ist.  Das  gilt  namentlich  für  unzivilisierte  Gegen- 
den, wo  nur  einzelne  Europäer  wohnen.  Man  bedenke,  daß  die  Krank- 
heit im  Verborgenen  unter  den  Eingeborenen  sich  durch  immer  fort- 
dauernde^  Infektion  der  Kinder  und  Rezidive  bei  den  Erwachsenen 
lange  Zeit  forterhalten  und  dann  plötzlich  unter  den  Europäern  er- 
scheinen kann.  Wertvoll  für  die  Diagnose  solcher  scheinbar  aus  dem 
Boden  gewachsenen  sporadischen  Erkrankungen  ist  der  Stego- 
myiennachweis  in  den  Wohnstätten  der  Befallenen  bzw.  in  deren 
nächster  Umgebung,  wie  Verfasser  sich  bei  einschlägigen  Fällen  in 
Togo  und  Dahomey  überzeugen  konnte  —  auch  BoyceI^i  hat  dies 
jüngst  wieder  hervorgehoben.  Sehr  verdächtig  bei  unklaren,  schweren, 
fieberhaften  Krankheitsbildern  ist  das  Auftreten  schwarzer  Massen 
im  Erbrochenen  oder  gar  Blutbrechen,  wie  in  dem  ersten  der 
vortrefflich  beobachteten  Fälle  KruegersIS,  welches  noch  vor 
Jer  Autopsie  die  Diagnose  sicherte  (s.  Km^ve  S.  575).  Andernfalls 
janu  sie  aber  auch  bei  ungünstigem  Ausgange  auf  ernste  Schwierig- 
keiten stoßen,  wenn  im  vorgeschrittenen  Stadium  Blutungen  fehlen 
und  ausnahmsweise  erst  spät  die  Zeichen  gestörter  Nierenfunktion 
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deutlich  hervortreten.   Solange  wir  keine  für  das  Gelbfieber  spe?i 
fische,  biologische  oder  chemische  Eeaktion  besitzen,  kann  nur  die 
Autopsie  hier  Entscheidung  bringen.  * 

Der  Nachweis  des  Erregers  oder  einer  für  ihn  charakteri.stischf 
lieaktion  —  Stelton 202  tritt  für   Versuche  mit  der  Präziniti; 
reaktion  oder  Komplementbindung*)  ein  —  kommt  aber  als  I)eii 
dcratum  noch  weit  mehr  für  das  erste  Stadium  in  Betracht.  ] 
diesem  ist  die  Diagnose  nach  allgemeiner  Uebereinstimmung  gau/ 
außerordentlich  schwer.    Noch  in  viel  höherem  Maße  gilt  das  füj 
die  abortiven  Fälle.  Wenn  .nicht  besondere  Hilfsmomente,  wie  z.  h 
Auftreten  charakteristischer  Erkrankungen  in  der  Umgebung  hinzu 
kommen,  dürfte  sie  wohl  nie  zu  stellen  sein.   Und  gerade  hier  w 
die  frühzeitige  Erkennung  von  alUerhöchster  Wichtigkeit,  da  d- 
Kranke  nur  in  diesem  Stadium  die  Stegomyia  zu  infizieren  und  d. 
Gelbfieber  weiter  zu  verbreiten  vermag. 

Unter  den  Erkrankungen,  welche  eine  Verwechselung  zulassen 
stehen  in  erster  Linie  Pocken,  Pest,  Typhus,  Dengue  mui 
Malaria,  letztere  allerdings  nur  dann,  wenn  ein  Mikroskop  nichi 
zur  Verfügung  ist  oder,  wie  in  seltenen  Fällen,  die  "Parasiten  sir 
dem  Nachweis  entziehen.  Als  wichtigste  Kennzeichen  für  Gelbfieb- 
und  Unterscheidungsmerkmale  gegenüber  anderen  Krankheiten  möchv 
wir  folgende  betrachten:  das  eigentümlich  gerötete  und  gedunsei. 
Gesicht,  dessen  Eindruck  so  charakteristisch  ist,  daß  es  den  mit  dt, 
Krankheit  vertrauten  Arzt  sofort  auf  den  richtigen  Weg  führt 
Wie  uns  der  Direktor  des  Gelbfieberhospitals  Säo  Sebastiäo,  Dr.  Ca- 
LOS  Seidl,  einer  der  besten  Kenner  der  Krankheit,  berichtete,  vt; 
mochte  er  bei  den  im  Jahre  1896  auf  dem  italienischen  KriegsschifL 
,,Lombardia"    eingetretenen    Massenerkrankungen    die  Gelbfieber 
kranken  schon  beim  ersten  Blick  herauszufinden,  und  der  weiter' 
Verlauf  bestätigte  die  Diagnose.    Thomas  ^os  legt  dem  Auftret* 
kleiner  roter  Punkte  am  Mundboden  um  die  Zungenbasis  BedeutUL 
bei,  er  hat  solche  vorwiegend  bei  Gelbfieber,  selten  so  ausgesproche 
bei  anderen  Krankheiten  gefunden.   Ferner  kommt  der  von  viel'- 
Patienten  verbreitete  eigentümliche  Geruch,  den  Verf.  auch  bei  sort 
fältigster  Pflege  durch  geschultes  Personal  oft  wahrgenommen  ha: 
in  Betracht,  das  so  ausgesprochene  epigastrische  Angstgefühl,  de 
Druckschmerz  in  der  Magen-  und  Lebergegend,  das  Auftreten  vo 
Eiweiß  schon  in  den  allerersten  Krankheitstagen.    Das  frühe  Ei 
scheinen  von  Eiweiß  verdient  ganz  besondere  Beachtung,  indem  »- 
bei  den  anderen  Krankheiten  kaum  vorkommen  dürfte.   Endlich  i> 
noch  das  Verhalten  des  Pulses  zur  Temperatur  heranzuziehen:  beii 
Gelbfieber  entspricht  die  Pulsfrequenz^  ähnlich  wie  beim  Typhim 
nicht  der  Höhe  des  Fiebers,  ferner  sinkt  die  Pulszahl,  welche  beii 
Beginn  100—112  zu  betragen  pflegt,  in  der  Regel  beständig  al 
auch  wenn  die  Temperatur  noch  weiter  ansteigt.    Beim  Typhu 
abdominalis  ist  der  Bacillennachweis  durch  die  Blutkultur  leicht 
erbringen.    Dengue  läßt  Gelenkschmerzen  und  Exanthem^  fast  m 
vermissen.   Die  Häufigkeit  diagnostischer  Irrtümer,  die  Ver\yechsv 
lung  der  Krankheit  mit  Malariaformen,  insbesondere  sog.  biliösei 


*)  Anm.  bei  der  Korrektur:  Die  inzwischen  von  Seidelix-^'  nacii 
Richtung  hin  angestellten  Versuche  hatten  ein  unbefriedigendes  Ergebuii. 
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.emittieienden  Fieber,  namentlich  an  der  Westküste  Afrikas,  hat 
isoYCE^^^  erst  jüngst  in  das  hellste  Licht  gestellt. 

Man  war  auch  bestrebt,  die  Diazoreaktion  und  die  vergleichende 
Blutuntersuchung  zur  Differentiakliagnose  zu  verwerten.  Sichere 
Resultate  haben  beide  noch  nicht  gezeitigt.  Nach  Ferrari  i^^,  Gui- 
TEKAS^oo,  LEBREDO^O'i  spricht  positivcr  Ausfall  der  Diazoreaktion 
jegeu  Gelbfieber;  Albertini ^os,  der  sie  in  142  Fällen  prüfte  und 
in  130  von  diesen  negativ  fand,  zieht  den  Schluß,  daß  sie  bei  un- 
kompliziertem Gelbfieber  nicht  vorkommt,  Duriiam  &  Myers-^'^  legen 
ihr  keinen  Wert  bei,  ebenso  Seidelin  206^  welcher  sie  mit  Vargas 
in  22  Fällen  neunmal  antraf  und  betont,  daß  bei  täglicher  Wieder- 
holung beträchtliche  Verschiedenheiten  bezüglich  des  Ausfalles 
hervortreten. 

Was  das  Verhalten  der  Leukocyten  anbetrifft,  so  haben  Sodr6 
je  CouTO^  aus  ihren  Untersuchungen  abgeleitet,  daß  die  Leukocyten 
vermindert  seien  bei  gleichzeitiger  mäßiger  Vermehrung  der  poly- 
nukleären.  Gegenüber  Dengue  macht  GoldbergerI^s  auf  den  bei 
Gelbfieber  vorhandenen  „hohen  Prozentsatz  der  polynukleären  Leuko- 
cyten" aufmerksam;  in  einer  späteren  Arbeit erklärt  er,  daß  die 
Zahl  der  weißen  Blutkörperchen  etwas  vermindert  und  das  Verhalten 
der  verschiedenen  Formen  zueinander  in  geringem  Grade  verändert 
sei.  Hauptsächlich  bestehe  eine  Vermehrung  im  Prozentsatz  der 
polymorphonukleären  Leukocyten  und  eine  Verminderung  der  Eosino- 
philen, gelegentlich  leichte  Vermehrung  der  großen  Mononukleären. 
Gray^S'  beobachtete  eine  gewisse'  Vermehrung  der  großen  Mono- 
nukleären, die  aber  unter  der  bei  der  Malaria  anzutreffenden  bleibt. 
Verfasser  hat  sich  weder  bei  brasilianischen  noch  afrikanischen  Gelb- 
fieberfällen von  einem  irgendwie  charakteristischen  quantitativen  oder 
qualitativen  Verhalten  der  Leukocyten  überzeugen  können.  Seide- 
lins Erfahrung  geht  dahin,  daß  stets  eine  geringe  Leukopenie 
besteht,  scheinbar  auch  eine  gewisse  Vermehrung  in  der  Zahl  der 
Mononukleären,  jedoch  nicht  annähernd  in  so  hohem  Grade  wie  bei 
der  Malaria.  Bei  späterer  Nachprüfung  seiner  Präparate  und  unter 
Berücksichtigung  der  bisherigen  in  der  Literatur  niedergelegten  Er- 
gebnisse gelangte  Seidelin  208  zu  dem  Resultat,  daß  zurzeit  nur 
zwei  Eigenschaften  der  Leukocytenformel  des  Gelbfiebers,  ein  leichter 
G-rad  von  Leukopenie  und  eine  Vermehrung  -der  großen  Mono- 
nukleären, von  Bedeutung  sind;  er  führt  aus,  daß  beides  zugunsten 
eines  protozoischen  Ursprunges  der  Krankheit  spricht  und  vielleicht 
gegenüber  bakterieller  Infektion,  z.  B.  bei  Verdacht  auf  Influenza 
oder  akute  Enteritis  einen  gewissen  Wert  haben  kann.  Für  die 
Differentialdiagnose  zwischen  Malaria  und  Gelbfieber  sei  der  mikro- 
skopische Nachweis  der  Parasiten  bzw.  der  von  ihm  beschriebenen 
charakteristischen  Körperchen  (vgl.  S.  557 ff.)  vorzuziehen.  Auch  be- 
züglich der  Prognose  vermochte  der  Autor  aus  seinem  Material  nicht 
zu  eindeutigen  Resultaten  zu  gelangen.  Er  empfiehlt  weitere  Unter- 
suchungen, bei  denen  nicht  nur  auf  die  Notierung  des  Prozentsatzes, 
sondern  auch  der  Gesamtzahl  der  Mononukleären  im  Kubikmillimeter, 
jerner  auf  die  Diagnose  sekundärer  Infektionen  und  komplizierender 
Krankheiten,  speziell  Helminthiasis,  so  oft  solche  vorhanden,  Gewicht 
gelegt^  werden  sollte. 

Ueber  die  WAssERMANNsche  Reaktion  bei  Gelbfieber  vermochte 
vert.  in  der  ihm  zur  Verfügung  stehenden  Literatur  Angaben  nicht 
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zu  entdecken*).  Nach  einer  mündlichen  Mitteilung  von  M,  Mayer 
der  das  Blut  jener  drei  im  Jahre  1910  in  das  hamburgische  Tropeii- 
krankenhaus  aufgenommenen  Rekonvaleszenten  3 — 4  Wochen  nach 
Beginn  der  Erkrankung  untersuchte,  fiel  sie  negativ  aus. 

Prognose. 

Wenn  alle  älteren  Autoren  darüber  einer  Meinung  sind,  daß  die 
Prognose  des  Gelbfiebers  stets  zweifelhaft  sei,  so  ist  dies  für  den 
voll  ausgebildeten  ersten  Anfall  gewiß  richtig.  Handelt  es  sich 
jedoch  um  ein  Rezidiv  —  und  diese  sind,  wie  wir  jetzt  wissen, 
ein  häufiges  Vorkommnis  —  so  darf  sie  im  allgemeinen  als  günstii: 
betrachtet  werden.  Aber  auch  die  Ersterkrankung  kann  leicht  hz\\. 
abortiv  verlaufen.  Larvierte  Fälle,  die  wir  mangels  einer  chemischen 
oder  biologischen  Reaktion  —  die  mikroskopischen  Befunde  Sf.ide- 
Ljj^gisß  bedürfen  erst  der  Bestätigung  —  noch  nicht  sicher  erkenneu 
können,  sind  weit  häufiger  als  früher  angenommen  wurde.  Diese 
in  ihrem  Charakter  verkannten  Erkrankungen  namentlich  im  jugend- 
lichen Alter  entgehen  daher  der  Statistik,  was  zur  Folge  haben  muß. 
daß  die  Krankheit  bezüglich  ihrer  allgemeinen  Prognose  einer  un- 
richtigen Beurteilung  verfällt.  Auch  haben  die  experimentellen  In- 
fektionen mit  ihrer  so  geringfügigen  Anzahl  von  Todesfällen  ein 
ganz  anderes  Bild  von  der  Bösartigkeit  des  Gelbfiebers  entworfen 
als  man  es  früher  kannte,  ja  sie  haben  sogar  einen  Ausblick  auf  die 
Hoffnung  geboten,  daß  wir  üiit  weiterem  Fortschreiten  unserer  Kennt- 
nisse, sei  es  durch  die  Stegomyia,  sei  es  durch  Injektion  mensch- 
lichen oder  tierischen  Serums,  einen  gutartigen  Anfall  zu  Immuni- 
sierungszwecken erzeugen  bzw.  auch  ausgebildete  Anfälle  in  ihrem 
Verlauf  günstig  gestalten  können. 

Die  deutlich  ausgeprägte  Ersterkrankung  ist  aber  einstweilen 
noch  prognostisch  als  ernst  zu  betrachten.  Ihr  Ausgang  läßt  sich 
mit  annäliernder  Sicherheit  überhaupt  erst  in  der  zweiten  Periode 
voraussagen,  allerdings  gibt  es  auch  schon  in  der  ersten  gewisse 
Anhaltspunkte  für  den  weiteren  Verlauf.  Hierher  gehört,  abgesehen 
von  dem  Allgemeineindruck,  den  der  Kranke  macht,  die  Höhe  de> 
Fiebers.  Temperaturen  nahe  an  40  ^  oder  gar  über  40°  sind  nach 
Cochran32  ein  sehr  bedenkliches  Zeichen,  ebenso  nach  Steenberg^' 
reichliches  Auftreten  von  Eiweiß  oder  rasches  Absinken  der  Harn- 
menge. Nach  Marchoux,  Salimbeni  &  Simond^s  korrespondiert  die 
Schnelligkeit  und  der  Grad  des  TemperaturabfaJles  am  4.  Tage  mit 
der  Schwere  des  Falles.  In  der  zweiten  Periode  gelten  frühzeitig 
ausgesprochener  Ikterus  (Guiteras  ^^O)  ^nd  ausgedehnte  Hämorrhagien, 
namentlich  auf  der  Haut,  für  sehr  ungünstig.  Ebenso  sollen  Singultus 
und  Schlaflosigkeit  von  übelster  Vorbedeutung  sein.  Besonderes  Ge- 
wicht ist  auf  die  Beobachtung  des  Zustandes  der  Nieren  zu  legen. 


*)  Anm.  b.  d.  Korrektur:  Inzwischen  hat  Seidelin  23»  die  Reaktion  (al? 
Antigen  wurde  Extrakt  aus  normalem  menschlichen  M3'0card  benutzt)  in  emem 
Falle  während  der  Krankheit  und  nach  der  Genesung,  in  einem  \veiteren  zwei- 
mal nach  der  Genesung  geprüft  und  stets  negativ  gefunden.   Bei  einem 
Kranken  war  sie  positiv,  auch  trat  Komplementablcnkung  bei  Verwendung  v« 
Oelbfieberantigen   (aus   Gelbfieberleber  dargestellt)   ein.    Vermutlich  war  cu  ^ 
syphilitische  Infektion   hier  vorausgegangen.    Einen  greifbaren  Unterscluf'a 
der  Intensität  des  Ausfalles  der  Reaktion  bei  Verwendung  der  beiden  li^MraK 
ließ  dieser  Fall  nicht  erkennen. 
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Solange  die  Urinabsonderung  reichlich  bleibt,  kann  sich  alles  zum 
Besten  wenden,  mögen  auch  die  anderweitigen  Erscheinungen  noch  so 
schwer  sein.  Andererseits  deutet,  wie  nicht  anders  zu  erwarten, 
Oligurie  aul"  schwersten  Verlauf  hin.  Genesung  anurischer  Kranker 
gehört  zu  den  größten  Seltenheiten.  Uebrigens  muß  man  auf  Ueber- 
raschungen  nach  der  einen  oder  anderen  Seite  hin  gefaßt  sein.  Selbst 
bei  verzweifelter  Prognose  —  schwarzem  Erbrechen  und  drohender 
^j.juiie  —  können  die  Patienten  noch  durchkommen ;  in  einem  solchen 
Falle  sank  die  hohe  Eiweißmenge  von  5  Prom.  (Esbach)  auf  3  Prom. 
innerhalb  3  Stunden,  am  nächsten  Tage  war  überhaupt  kein  Eiweiß 
mehr  vorhanden.  Bei  einem  anderen  Kranken,  den  Verf.  mit  Krue- 
GBK^^  in  Afrika  beobachten  konnte,  trat  der  Tod  trotz  reichlicher 
Urinmenge,  erst  am  5.  Tage  aufgetretenen  Eiweißes  und  fehlender 
Hämorrhagien  doch  am  8.  Krankheitstage  (s.  Kurve  S.  574)  noch  ein. 
Das  Erscheinen  blutigen  Erbrechens  ist  ein  absolut  letales  Zeichen, 
das  gleiche  kann  nach  Seidl^^  von  Schmerzhaftlgkeit  der  Blasen- 
gegend auf  Druck  gelten.  Kräftige  Konstitution  bietet  keine  besseren 
Aussichten  auf  Genesung  als  schwächliche.  Mit  Leber-  und  Nieren- 
leiden Behaftete,  so  insbesondere  dem  Alkohol  ergebene  Personen 
unterliegen  aus  leicht  begreiflichen  Gründen  fast  immer.  Auffallend 
gut  ist  die  Prognose  im  Kindesalter,  wo  die  Krankheit  in  der 
Mehrzahl  der  Fälle  abortiv  zu  verlaufen  scheint  und  an  Gefährlichkeit 
nach  Toltatre138  den  Masern  nicht  gleichkommt;  selbst  das  schwarze 
Erbrechen  soll  bei  Kindern  nicht  die  ominöse  Bedeutung  haben  wie 
bei  Erw^achsenen. 

Im  übrigen  hat  bei  den  einzelnen  Epidemien  gewiß  auch  die 
Virulenz  des  Krankheitserregers  einen  Einfluß  auf  die  Prognose. 
Die  Sterblichkeit  schwankt  zwischen  15  und  75  Proz..  Marchoux  & 
SiMoxD^ic  geben  als  Durchschnitt  der  Statistiken  35 — 40  Proz.  an, 
Seidelin  für  das  letzte  Jahr  weit  über  50  Proz.  Alle  Statistiken 
können  aber  wegen  mannigfacher  zum  Teil  oben  angedeuteter  Fehler- 
quellen nur  sehr  gering  bewertet  werden.  Die  Mortalität  pflegt  um 
so  höher  zu  sein,  je  seltener  die  betreffende  Gegend  von  Gelbfieber 
heimgesucht  worden  ist.  '  Der  Keim  dürfte  durch  Ueberimpfung  auf 
ein  empfängliches  Material  an  Virulenz  gewinnen,  wahrscheinlich 
trägt  auch  andauernd  hoher  Stand  der  Temperatur  zur  Steigerung 
der  Giftigkeit  bei,  endlich  fällt  die  Menge  der  vorhandenen  Stego- 
rnyien  ins  Gewicht.  Charakterisiert  man  die  Krankheit,  wie  Simond, 
AuBERT  &  Noci'^*  vorschlagen,  nach  ihrem  gewöhnlichen  Auftreten 
bei  der  autochthonen  Bevölkerung  in  einem  Gelbfieberlande,  wo  sie 
unter  der  Form  des  „fievre  inflammatoire"  zur  Beobachtung  kommt, 
so  scheint  sie  nur  ausnahmsweise  bösartig  zu  verlaufen.  Allerdings 
kann  dieses  „abgeschwächte  'Gelbfieber",  wie  auch  Düfougere  210  be- 
merkt, zu  Zeiten  einen  ernsten  Charakter  annehmen,  was  Simond, 
AuBERT  &  Noci7*  mit  der  Menge  der  Stegomyien  einerseits,  dem 
<jang  der  Temperatur  andererseits,  endlich  der  Zahl  der  erwachsenen 
-l'rcmflen,  die  im  Lande  sind  und  nie  immunisiert  wurden,  in  Ver- 
t^mdung  bringen. 

Therapie. 

Ein  wirksames  Heilmittel  gegen  das  Gelbfieber  ist  bisher  nicht 
entdeckt.  Die  Behandlung  ist  daher  noch  immer  eine  symptomatische, 
\venn  wir  auch  nach  den  Versuchen  von  Marchoux,  Salimbeni  & 
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SiMOND^s  einer  Serumbehandlung  näher  gekommen  sind.  Sie  haben  Ii 
experimentell  erwiesen,  daß  das  Serum  von  Rekonvaleszenten  in  \l 
gewissen  Fällen  heilkräftige  Wirkung  zu  entfalten  scheint,  eine  i  £ 
Eigenschaft,  die  aber  nicht  allen  Seris  zukommt.  Bei  11  daraufhin  jt 
gerichteten  Versuchen  ergaben  sich  7  Erfolge  und  4  Mißerfolge.  Aber  Ii 
wie  die  Autoren  selbst  bemerken,  darf  bei  diesem  scheinbar  wenifj 
beweiskräftigen  Resultat  eines  nicht  vergessen  werden:  das  Serum 
jedes  gerade  zur  Verfügung  stehenden  Rekonvaleszenten  mußte  heran- 
gezogen werden,  ohne  daß  eine  vorherige  Prüfung  seiner  Wirksam- 
keit  stattfinden  konnte.  So  mögen  sich  unter  den  Seris  solche  be- 
funden haben,  die  wenig  oder  gar  keinen  Heilwert  besaßen,  wie  ja 
auch  nicht  jedes  mit  anderen  Infektionserregern  geimpfte  Pferd  ein  ) 
wirksames  Serum  gegen  -die  betreffende  Krankheit  liefert.  Immer- 
hin erfolgte  besonders  in  zwei  Fällen  eine  so  plötzliche  und  uner- 
wartete Besserung,  daß  an  der  Heilwirkung  gewisser  Sera  nicht  zu 
zweifeln  war. 

Ein  Versuch,  Serum  eines  Pferdes,  welchem  periodisch  reichliche 
Mengen  virulenten  menschlichen  Serums  injiziert  worden  waren,  zu 
Heilzwecken  an  Kranken  eu  verwenden,  wurde  von  Mahchoux  & 
SiMOND^*^  nicht  unternommen,  da  Eintreten  von  Hämoglobinurie' 
oder  Embolie  zu  befürchten  stand.  Serum  einer  Ziege,  die  im  Laufe : 
der  Zeit  fast  2000  in  physiologischer  Kochsalzlösung  zerriebener  und : 
filtrierter  auf  dem  S.  562  geschilderten  Wege  infizierter  Stegomjäen 
intravenös  eingespritzt  erhalten  hatte,  erwies  sich  als  unwirksam,  i' 
Allerdings  muß  erwähnt  werden,  daß  die  Infektion  dieser  Stegomyien 
nicht  sichergestellt  war. 

Cole229  rät,  bei  schwersten  Fällen  nach  sorgfältiger  Vorprüfung», 
auf  Hämolyse  und  Agglutination  Injektionen  defibrinierten  Blutes 
eben  vom  Gelbfieber  Genesener  zu  versuchen. 

Bettencourt  hat  den  Vorschlag  gemacht,  gegen  Gelbfieber 
wegen  der  Aehnlichkeit  der  Symptome  mit  Vergiftungen  durch 
Schlangenbiß  Subkutaninjektionen  von  polyvalentem  Serum  anzu- 
wenden. Ueber  den  Erfolg  dieser  Behandlung  ist  Verfasser  nichts 
bekannt  geworden. 

Von  inneren  Mitteln  sind  namentlich  Chinin  (speziell  für  die 
Zeit  zwischen  erster  und  zweiter  Periode  von  Torres  Homem^*^) 
ferner  Natr.  salicyl.  von  Domingos  Freire^^i  empfohlen  worden. 
Sie  haben  sich,  wie  viele  andere  Medikamente,  nicht  bewährt.  Mög- 
licherweise werden  Salvarsaninjektionen  (Ehrlich-Hata  606) bessere 
Resultate  ergeben,  auch  das  gegen  Trypanosomiasis  gerühmte  Atoxyl 
(Schild  1*2)  sollte  versucht  werden  —  obgleich  die  Anwendung  eines 
dieser  Mittel  doch  nahe  liegt,  findet  sich  in  der  Literatur  nichts 
darüber*).  Die  Darreichung  von  Strychnin  wird  von  Ferrari ge- 
priesen, nur  bei  Anurie  sei  es  kontraindiziert.  J.  Mirelles^**  em- 
pfiehlt Natr.  bicarb.  (10  Zucker,  15  Natr.  bicarb.,  450  AVasser: 
stündlich  30  g).  Für  Behandlung  mit  lauen  Bädern  und  Einlaufen 
physiologischer  Kochsalzlösung  tritt  Nogueira^h  ein. 

*)  Anm.  bei  der  Korrektur:  Inzwischen  hat  Seidelin einen 
sehr  schweren,  mit  ausgesprochenen  hämorrhagischen  Symptomen  eiuhergeüpn- 
den  Fall  damit  behandelt.  Er  hatte  entschieden  den  Emdruck,  daß  nach  den 
Injektionen  eine  Besserung  eintrat.  Der  Kranke  genas.  Schädliche  iNeoen- 
wirkungeu  wurden  jedenfalls  nicht  beobachtet.  Ein  Urt«il  über  die  U  ' 
keit  des  Mittels  gestattet  natürlich  dieser  eine  Fall  nicht,  zumal  schwerste  J^ai 
auch  bei  anderer  Behandlung  bisweilen  noch  in  Grenesung  übergehen. 


Gelbfieber. 


585 


Da  es  hauptsächlich  darauf  ankommt,  den  Körper  bei  der  Elimi- 
nation der  von  dem  Erreger  produzierten  Gifte  zu  unterstützen  und 
den  Kreislauf  zu  entlasten,  so  wird  man  die  natürlichen  Ausschei- 
dungsprozesse nach  Möglichkeit  anzuregen  suchen.  Deshalb  werden 
möglichsl;  bald  nach  Beginn  der  ersten  Krankheitszeichen  Schwitz- 
uiul  Abfülirkuren,  sowie  reichliche  Flüssigkeitsaufnalime  (Trinken- 
lassen von  Vichywasser  u.  dgl.)  empfohlen.  Diese  Behandlungsmethode 
erfreut  sich  in  den  Gelbfieberländern  großer  Beliebtheit  und  ist  dort 
so  bekannt,  daß  sie  vielfach  noch  vor  Hinzuziehen  des  Arztes  an- 
gewandt wird.  Bei  heftigem  Erbrechen  zögere  man  nicht  mit  großen 
Subkutaninfusionen  physiologischer  Kochsalzlösung  zur  Verdünnung 
und  rascheren  Eliminierung  der  spezifischen  Toxine.  Man  wird  von 
ihnen  besonders  im  ersten  Stadium  der  Krankheit  Erfolg  erwarten 
dürfen,  weil  die  Funktion  des  Herzens  und  der  Nieren  die  Resorption 
und  Ausscheidung  größerer  Flüssigkeitsmengen  noch  gestattet  und 
noch  keine  Brüchigkeit  der  Gefäßwände  eingetreten  ist.  In  der  zweiten 
Periode  sind  sie  bei  Neigung  zu  Blutungen  kontraindiziert.  Ferner 
hat  sich  ein  möglichst  frühzeitiger  Aderlaß  von  200—250  ccm  Blut 
von  wohltätigster  Wirkung  auf  das  Befinden  des  Kranken  erwiesen. 
Gegen  die  in  der  ersten  Periode  so  heftigen  Kopfschmerzen  dürfte 
es  kaum  ein  besseres  Mittel  geben,  und  außer  der  Entlastung  des 
Kreislaufes  in  dieser'  kongestiven  Periode  ist  auch  die  plötzliche  Ent- 
leerung einer  großen  Anzahl  von  Erregern  und  der  von  ihnen  ge- 
bildeten Giftstoffe  mit  in  Betracht  zu  ziehen. 

Kommt  der  Kranke,  wie  es  leider  meist  der  Fall  ist,  erst  im 
zweiten  Stadium  in  Behandlung,  so  ist  der  Arzt  weit  weniger  in  der 
Lage,  den  Prozeß  zu  beeinflussen.  Denn  gegenüber  den  bereits  ein- 
getretenen Organläsionen  ist  die  Therapie  machtlos  und  kann  sich 
nur  darauf  beschränken,  die  einzelnen  Symptome  zu  mildern,  Schäd- 
lichkeiten fernzuhalten  und  die  Herzschwäche  zu  bekämpfen.  Aber 
auf  zwei  Dinge  sei  aufmerksam  gemacht.  Das  Morphin  wird,  wie 
Seidl^*^  auf  Grund  seiner  großen  Erfahrung  betont,  stets  —  auch 
im  früheren  Stadium  —  sehr  schlecht  vertragen,  was  Verf.  Seidelin  212 
gegenüber  bemerken  möchte.  Ferner  erheischt  die  enorme  Empfind- 
lichkeit der  Kranken  gegen  Temperaturerniedrigungen  ganz  beson- 
dere Vorsicht.  Bei  stärkerer  Abkühlung  der  Atmosphäre,  wie  sie 
bisweilen  nach  Gewittern  oder  in  der'  kühleren  Jahreszeit  nachts 
auch  in  den  warmen  Ländern  eintritt,  muß  für  eine  zweckmäßige 
Bedeckung  der  Kranken  Sorge  getragen  werden.  Dem  Pflegepersonal 
ist  einzuschärfen,  daß  die  Kranken  nie  völlig  entblößt  daliegen  dürfen, 
und  daß  unruhige  Patienten,  welche  ihre  Bettdecke  abwerfen,  be- 
sonders beobachtet  und  immer  wieder  bedeckt  werden  müssen.  "Wie 
deletär^  Temperaturabfälle  auf  Schwerkranke  wirken,  beweist  die 
große  Zahl  Verstorbener,  welche  man  nach  einer  kühlen  Nacht  in 
den  Gelbfieberkrankenhäusern  zu  Gesicht  bekommt. 

Vorsichtigste  Diät  bei  absoluter  Bettruhe  unter  Verhütung  von 
Mtickenzutritt  während  der  ganzen  Krankheitsdauer  ist  ein  selbst- 
verständliches Erfordernis.  Erst  ganz  allmählich  dürfen  die  Ge- 
nesenden ihrer  gewöhnlichen  Kost  und  Beschäftigung  wieder  zugc- 
tührt  werden.  Diätfehler  können  Nachschübe  zur  Folge  haben,  denen 
üer  Kranke  dann  noch  erliegen  kann,  Ueberanstrengungen  Herzlähmung 
verursachen.  Besonders  sollen  nach  Thomas  2i3  die  oft  erotischen 
Rekonvaleszenten  vor  frühzeitiger  Wiederaufnahme  des  sexuellen 
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Verkehrs  gewarnt  werden.  Mit  Recht  betonen  Thomas ^^^i  uik 
Seidelin 21 2^  welche  ausführliche  Vorschriften  geben,  daß  es  bei  dci 
Behandlung  des  Gelbfiebers  hauptsächlich  auf  sorgfältigste  Kra'ii 
kenpflege  ankommt.  Die  Ueberführung  in  ein  Hospital  mit  gc 
schultern  Personal  gewährt  daher  die  besten  Aussichten  für  günstige. 
Verlauf. 

VII.  Pathologie. 
Sektionsbefund. 

Gelbfieberleichen  zeigen  einen  mehr  oder  minder  ausgesprochentjj 
Ikterus,  dessen  Intensität  von  Hellgelb  bis  zu  einem  schmutzigeii 
Dunkelgelb  (s.  Taf.  I,  Fig.  10)  schwankt.  Die  Gelbfärbung  ist  bal' 
mehr,  bald  weniger  von  violetten  oder  dunkelroten  größeren  unu 
kleineren  Flecken  unterbrochen,  die  sich  beim  Einschneiden  als  Toten 
flecke  erweisen.  Bemerkenswert  erscheint,  daß  diese  Flecke  sio. 
durchaus  nicht  nur  an  den  abhängigen  Teilen  der  Leiche,  sondern  viel 
fach  auch  an  der  ventralen  Seite  des  Rumpfes  und  der  Vorderseite  dt; 
Arme  und  Beine  finden,  so  daß  also  bei  ihrer  Entstehung  die  Positioi. 
des  Kadavers  nicht  allein  den  Ausschlag  gibt,  wie  schon  Dutrou- 
LEAU^**^  experimentell  nachgewiesen  hat.  Neben  diesen  Flecken  sieht 
man  auch  echte  Blutungen,  welche  aber  ersteren  gegenüber  an  Zahl 
und  Größe  ganz  in  den  Hintergrund  treten. 

Häufig  zieht  vom  Mundwinkel  ein  schwarzrötlicher,  aus  ange- 
trocknetem Blute  bestehender  Streifen  nach  abwärts. 

Die  ikterische  Farbe  tritt  auch  an  den  Organen  hervor.  Ebenso 
kann  man  überall  kleinste  bis  linsengroße  Hämorrhagien  antreffen, 
konstant  sind  sie  auf  den  serösen  Häuten  und  den  SchleimhäuteiL 
besonders  im  Darmtraktus.  Große  flächenhafte  Blutungen,  wie  sie  bei 
der  Phosphorvergiftung  nicht  selten  sind,  werden  vermißt. 

Die  Muskulatur  ist  gewöhnlich  ziemlich  dunkel,  entsprechend 
der  kurzen  Krankheitsdauer  wenig  abgemagert,  die  Farbnüanci 
dunkelgrau  bis  dunkelbraunrot. 

Das  Zentralnervensystem  bietet  mit  Ausnahme  von  H3-per- 
ämie  der  Hirnhäute  und  bisweilen  vorhandenen  kleinen  Blutungen 
nichts  Bemerkenswertes. 

Die  Respirationsorgane  lassen  gleichfalls  nichts  Wesent- 
liches erkennen.  Die  Schleimhaut  kann  gerötet  und  mit  einzelnen 
Ekchymosen  bedeckt  sein,  die  Lungen  können  vermehrten  Blut-  und 
Saftgehalt  namentlich  der  abhängigen  Partien  zeigen. 

Häufig  sind  kleine  Blutungen  im  Pericard.  Das  Herz  weist 
keine  Vergrößerung  auf,  immer  ist  es  weich  und  schlaff,  beson- 
ders tritt  dies  am  rechten  Ventrikel  in  die  Erscheinung.  Otto  iV- 
Neumann  53  trafen  fast  stets  Gerinnselbildung  im  rechten  Herzen 
an.  Das  Myokard  ist  durchgehend  hochgradig  verändert,  von  gran- 
rötlicher bis  gelbroter  Farbe  .und  läßt  alle  Stadien  von  der  trüben 
Schwellung  bis  zur  ausgesprochenen  Verfettung  erkennen,  auch  kleine 
Blutungen  kommen  vor.  Die  von  Sodr^;  &  Couto^  beobachtete  Endo - 
carditis  der  Klappenränder  und  die  Granulationen  der  Aortenintinia 
sind  nicht  bestätigt. 

Die  bisher  mitgeteilten  Ergebnisse  der  Leichenöffnungen  zeigen 
Veränderungen,  wie  sie  auch  bei  anderen  Krankheitsbildern  vor- 
kommen, und  würden  an  und  für  sich  eine  Diagnose  auf  Gelbriebei 
nicht  gestatten.  Diese  wird  aus  dem  Leichenbefund  nur  dann  mog- 
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lieh,  wenn  die  durch  die  Krankheit  bedingten  Erscheinungen  an 
den' Bauchhöhlenorganen  deutlich  hervortreten.  Hier  fällt  ganz  be- 
sonders die  Beschaifenheit  der  Leber  ins  Auge.  Dieses  Organ 
weist  stets  die  ausgesprochensten  Läsionen  auf.  Im 
Verein  mit  der  violett  gefleckten  ikterischen  Hautdecke 
kann  so  ein  ungemein  charakteristisches  Bild  entstehen, 
das  nach  Marchoux,  Salimbeni  &  Simond''=8  die  Diagnose 
„Gelbfieber"  zuläßt. 

Im  allgemeinen  überschreitet  die  Größe  der  Leber  die  Norm  gar 
nicht  oder  nur  um  weniges.  Nahezu  konstant  ist  eine  mehr  oder 
minder  ausgesprochene  Gelbfärbung,  wobei  alle  Uebergänge  von 
blaßgelben  bis  zu  bräunlichgelben  Nüancen  vorhanden  sein  und  nach 
einigen  Beobachtern  auch  an  ein  und  derselben  Leber  abwechseln 
können.  Das  Aussehen,  wie  es  sich  auf  dem  Durchschnitt  gewöhn- 
lich darbietet,  illustriert  Taf.  II,  Fig.  11  und  12.  Es  kann  mit  dem 
von  angefeuchtetem  Ehabarber  oder  Lehm  verglichen  werden.  Die 
Konsistenz  der  Leber  ist  derb-elastisch,  nie  besonders  hart.  Die 
Läppchenzeichnung  ist  nach  neueren  Untersuchungen  (Eocha  Lima^ss) 
in  der  großen  Mehrzahl  der  Fälle  deutlich  zu  erkennen.  Am  Messer 
haftet  beim  Durchschneiden  eine  dünne  Fettschicht.  Der  Blutgehalt 
ist  auffallend  gering,  oft  ist  völlige  Blutleere  zu  konstatieren.  Im 
Gewebe  wie  auf  der  Oberfläche  kann  man  hämorrhagische  Stichelung 
oder  zerstreute  Ekchymosen  antreffen,  die  kleinsten  Gefäße  der 
GLissoNSchen  Kapsel  können  herdartig  erweitert  sein  und  dadurch 
Fleckung  hervorrufen.  Auch  die  Zentralvenen  der  Läppchen  können 
stärker  gefüllt  sein.  Die  großen  Gallenwege  sind  stets  durch- 
gängig, die  Gallenblase  enthält  eine  geringe  Menge  sirupartig 
eingedickter,  meist  dunkler  Galle,  die  Schleimhaut  pflegt  bis  auf 
Ekchymosierung,  die  sich  aber  nicht  immer  vorfindet,  intakt  zu  sein. 

ÄVesentliche  makroskopische  Veränderungen  der  Nebennieren 
fehlen.  Die  Nieren  sind  aber  meist  Sitz  tiefgreif  ender  Veränderungen. 
In  der  Eegel  sind  sie  etwas  vergrößert,  die  Kapsel  läßt  sich  leicht  ab- 
ziehen. Die  Oberfläche  der  Niere  ist  gelblichbraun  mit  naehr  oder 
minder  starkem  cyanotischen  Timbre,  sie  kann  ähnliche  Fleckung  wie 
die  Leber  (s.  Taf.  II,  Fig.  12)  zeigen.  Die  Schnittfläche  bietet  dagegen 
kein  einheitliches  Aussehen.  Entweder  hat  man  das  auf  Taf.  II, 
Fig.  13  dargestellte  Bild  vor  Augen:  Schwellung  des  gesamten  Organs 
mit  Verbreiterung  der  Eindenpartie,  deren  schmutzig  gelbbraune 
Färbung  von  den  roten  Pyramiden  absticht.  Die  Eindensubstanz  ist 
trübe,  die  kleinen  Gefäße  sind  injiziert,  es  können  auch  Ekchymosen 
vorhanden  sein,  die  auf  dem  abgebildeten  Präparate  jedoch  nur  in  der 
etwas  ikterischen  Nierenbeckenschleimhaut  zu  erkennen  waren.  Oder 
der  Unterschied  zwischen  Einden-  und  Marksubst-anz  tritt  nicht  deut- 
lich hervor,  dann  erscheint  die  Schnittfläche  gleichmäßig  homogen 
graugelb,  sehr  trübe,  wie  gekocht.  Ureteren  und  Blase  geben  zu  Be- 
merkungen keinen  Anlaß,  die  Blase  ist  fast  stets  leer  oder  sie  enthält 
em  bis  zwei  Eßlöffel  eiweißreichen  ELarns. 

An  den  Geschlechtsorganen  ist  nichts  Wesentliches  zu  kon- 
statieren. Im  Uterus  wird  flüssiges  oder  geronnenes  Blut  ange- 
tTol^n,  auch  ohne  daß  Menstruation  bestanden  hätte.  Bei  Eröffnung 
«er  Bauchhöhle  fällt  die  bald  mehr,  bald  weniger  ausgebreitete  dunkel- 
blaue Farbe  der  Serosa  des  Magens  und  der  Darmschlingen,  wie  auch 
namentlich  der  im  unteren  Abschnitte  des  Peritonealkavums  ge- 
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legenen  Bauclifellpartien  ins  Auge.  Auf  der  Serosa  heben  sicli  größere 
oder  kleinere  Ekchymosen  ab,  die  bisweilen  den  kleinen  vou  Bln.; 
strotzenden  Gefäßen  direkt  aufsitzen.  An  anderen  Stellen  könnei) 
Blutungen  in  die  Schleimhaut  durch  die  Serosa  durchschimmern. 

Den  Magen  trifft  man  gewöhnlich  etwas  erweitert  an.  Er  ent 
hält  je  nach  vorhergegangenem  Erbrechen  mehr  oder  weniger  flüssige 
homogene  schwärzliche,  schwarzrote  oder  auch  rote  Massen,  die  von 
zäliflüssiger  oder  schleimiger  Konsistenz  sind.  Sie  werden  —  und 
dies  sei  hervorgehoben  —  auch  dann  gefunden,  wenn  die  Krankheit 
ohne  schwarzes  Erbrechen  verlaufen  ist,  zum  mindesten  findet  man 
im  schleimigen  Mageninhalt  schwarze  Partikelchen,  welche  an  Kaffee- 
satz erinnern.  Die  Schleimhaut  ist  stets  geschwellt,  verschiedei, 
stark  gerötet,  auch  dunkelrot,  durchsetzt  mit  Gefäßinjektionen, hämor 
rhagischer  Streifung  oder  auch  größeren  Blutungen.  Das  Aussehen 
des  Magens  kann  gelegentlich  dem  bei  Cjankalivergiftung  gleichen 
(Otto  &  Neumann  ^^^^ 

Der  Befund  am  Darmkanal  ist  wechselnd.  Konstant  kommr 
nach  Carroll12  Hyperämie  des  Duodenums  vor.  Die  Schleimhaui 
zeigt  Schwellung  und  bald  tiefrote,  bald  hellere  Farbe  mit  reichlichen 
kleineren  und  größeren  Ekchymosen.  Die  Intensität  der  Färbung  pflegt 
nach  den  unteren  Abschnitten  hin  abzunehmen,  so  "daß  diese  kaum 
Hyperämie  zeigen,  indessen  können  sie  in  gleichem  Grade  betroffen 
sein,  wie  das  auf  Taf.  II,  Fig.  14  abgebildete  Dickdarmstück  er- 
kennen läßt.  Während  sonst  die  Dickdarmschleimhaut  im  allgemeinen 
blaß,  geschwollen  und  ekchymosiert  erscheint,  findet  sich  hier  sehr 
starke  Schwellung  und  Rötung  der  Schleimhaut  mit  zahllosen  kleinen, 
zum  Teil  konfluierenden  Blutungen.  Der  Darminhalt  besteht  aus 
dunklen  hämorrhagischen  Massen  neben  fäkulenten  Beimengungen. 

Schwellung  der  Mesenterialdrüsen  wird  nicht  selten  ange- 
troffen, insbesondere  bei  ausgeprägten  Darmerscheinungen.  Die  von 
DuRHAM*'''  beschriebenen  anderweitigen  Drüsenschwellungen  dürften 
nicht  zu  den  häufigen  Befunden  gehören. 

Die  übrigen  Organe  zeigen  nichts  Wesentliches.  Die  Milz  ist, 
wie  allgemein  anerkannt  wird,  in  weitaus  der  Mehrzahl  der  Fälle 
von  annähernd  normaler  Größe  oder  nur  wenig  vergrößert,  es  sei 
denn,  daß  schon  vor  der  Erkrankung  stärkere  Milzvergrößerung  von 
früher  durchgemachten  Krankheiten,  insbesondere  Malaria,  her  be- 
steht.  Die  Schnittfläche  ist  blutreich,  das  Gewebe  weich. 

Ikterus,  Blutungen,  Gelbfärbung  der  Leber  gehören 
zu  den  regelmäßigen  Befunden  des  makroskopischen  Bildes. 
Die  übrigen  Läsionen  sind  nicht  immer  deutlich  ausgesprochen. 

Mikroskopische  Veränderungen. 

Das  charakteristische  Moment  ist,  wie  schon  Sodr^  & 
CouTo2  betont  haben  und  alle  Nachantersucher  bestätigen  konnten, 
eine  allgemeine  Degeneration  mit  Verfettung  der  Zellen. 
Kein  Organ  bleibt  verschont.  Indessen  machen  sich  —  dies  geht  aus 
den  Mitteilungen  von  Marchoux  &  Simond^^o  hervor,  denen  wir 
gegenüber  den  früheren  summarischen  Beschreibungen  durch  farbige 
Tafeln  illustrierte  Resultate  eingehender  Untersuchungen  verdanken 
—  graduelle  Unterschiede  geltend.  Nach  ihnen  kommt  die  Verfettun^t, 
zwar  bei  gewissen  Drüsenepithelien   ständig  und  deutlich  ausg  - 
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sorochen,  aber  nicht  stets  in  gleicher  Intensität  zur  Beobachtung,  in 
den  Haut-  und  Darmkanaldrüsen  wie  dem  Bekleidungsepithel  scheint 
sie  zu  fehlen. 

Die  wichtigsten  Ergebnisse  der  histologischen  Untersuchungen 
seien  hier  kurz  angeführt: 

Muskulatur:  im  allgemeinen  normal,  gelegentlich  vereinzelte  Fett- 
körnchen in  einigen  Muskelfasern. 

Zentralnervensystem:  zahlreiche  kleine  Blutungen  in  der  weißen 
Substanz,  Im  übrigen  Fettkörnchen  in  größerer  oder  geringerer 
Menge  in  den  Nervenzellen  der  Hirnrinde,  des  Bulbus,  derliinter- 
hörner'des  Eückenmarkes.  Die  PuRKiNJESchen  Zellen  meist  nor- 
mal, die  Zellen  der  Semilunarganglien  in  geringerem  Grade  be- 
fallen. In  der  grauen  Substanz  hat  Boyce16i  außer  Gefäßfüllung 
keinerlei  Veränderungen  gefunden. 

Respirationsorgane:  Epithelien  der  Bronchialschleimhaut  mit 
einzelnen  Fettkörnchen  durchsetzt.  In  den  Alveolarwänden  mit 
Fettkörnchen  beladene  Zellen  (mononukleäre  Leukocyten?). 

Herz:  Wechselnder  Befund,  bald  starke,  bald  schwache  Verfettung 
der  Muskelfasern,  die  durchaus  nicht  sämtlich  befallen  sind. 
Vakuoläre  Degeneration  (Rocha  Lima  238).  im  übrigen  keine  Ver- 
änderung der  Zellen  und  Kerne. 

Leber:  Ausnahmslos  hochgradige  Verfettung  der  Zellen,  welche  ge- 
schwollen erscheinen  und  die  Kapillaren  mehr  oder  minder  kom- 
primieren. Letztere  sind  meist  blutleer.  Nach  CarrollI^  finden 
sich  auch  Stellen  mit  kapillarer  Hyperämie  neben  den  meist 
durch  Schwellung  der  Endothelien  verstopften  Kapillaren^  was 
er  als  geradezu  charakteristisch  für  Gelbfieber  ansieht.  Die 
Struktur  der  Läppchen  kann  gut  erhalten  sein,  oft  sieht  man 
aber  auch  als  Reste  der  Lobuli  nur  spärliche  den  Zentralvenen 
anliegende  Zellinseln,  in  denen  die  Kerne  gut  erhalten  zu  sein 
pflegen.  Bei  frühzeitig  auftretendem  Tode  (vierter  Krankheits- 
tag) finden  sich  nach  Marchoux  &  Simond^^c  unter  Auflösung 
des  Zellprotoplasmas  inmitten  wahrhaftiger  Blutseen  nur  einige 
Protoplasinareste  und  Kerntrüinmer.  Endet  dagegen  die  Krank- 
heit erst  spät  tödlich,  so  trifft  man  gelegentlich  Regeneration  des 
Lebergewebes,  in  anderen  Fällen  wieder  Gewebsreste  in  der 
blutig  durchtränkten  Grundsubstanz.  Thomas  201  beschreibt  klein- 
zellige Infiltration  um  die  Portalräume,  welche  das  Lumen  der 
Gallengänge  und  Gefäße  zu  komprimieren  im  Begriff  ist.  An 
den  Gallengängen  ist  nichts  Wesentliches  zu  konstatieren;  nach 
TpioMAs^oi  sind  sie  aber  vielfach  obliteriert.  Rocha  Lima  21^,238 
gelangte  neuerdings  bei  eingehenden  Untersuchungen  und  kri- 
tischer Nachprüfung  zu  vielfach  von  den  obigen  abweichenden 
Ergebnissen.  Er  sieht  das  für  Gelbfieber  Typische 
der  histologischen  Veränderungen  darin,  daß  die 
intermediären  Zonen  der  Leberläppchen  im  Gegen- 
satz zu  den  peripheren  und  zentralen  durch  ausge- 
dehnte Nekrose  und  granuläre  Degeneration  der 
Parenchy mzellen  sowie  Hyperämie  mit  Diapedese 
ausgezeichnet  sind.  In  den  peripheren  und  zentralen 
Zonen  sind  die  Leberzellen  dagegen  erhalten,  wenn 
auch  stark  verfettet,  in  diesen  Zonen  finden  sich 
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versprengt  zwischen  den  erhaltenen  einzelne  nekro 

tische  Zellen.  Rocha  Lima 238  macht  auch  auf  das  Vorkommt' 

fetthaltigen  Pigmentes  in  der  Leber  aufmerksam. 

Nebennieren:  starke,  fettige  Degeneration  (Austragesilo1'17)^  dl^,^^ 

ist  in  der  Zona  fasciculata  am  stärksten  ausgesprochen  (Hau 
cHoux  &  Simond54=o). 

Nieren:  Das  Wesentliche  ist  eine  akute  Degeneration  des  Epithels 
der  Harnkanälchen,  welche  in  der  Rindensubstanz  am  stärksten 
ausgesprochen  ist,  sich  aber  auch  noch  bis  in  die  HENLEschen 
Schleifen  und  in  die  abführenden  Kanälchen  erstreckt.  Viel- 
fach sind  die  Epithelzellen  ganz  zugrunde  gegangen.  Wo  sie  er- 
halten geblieben  sind,  nehmen  sie  namentlich  in  ihren  dem  Lumen 
zugekehrten  Abschnitten,  die  wie  aufgefasert  erscheinen,  den 
Farbstoff  nicht  recht  an.  Die  Kerne  sind  zum  großen  Teile 
unfärbbar.  In  zahlreichen  Kanälchen  sind  Zylinder  anzutreffen, 
seltener  sieht  man  kleinste  Blutungen.  Die  Kapselräume  der 
Glomeruli  enthalten  meist  ein  feinkörniges  Exsudat,  das  Endo- 
thel der  Knäuelgefäße  weist  einzelne  Fettkörnchen  auf,  die 
Glomeruli  sind  seltener  geschrumpft,  meist  geschwollen,  die 
Kapillaren  in  der  Regel  stark  blutgefüllt. 

Magen:  starke  Füllung  der  Schleimhautgefäße,  die  zum  Teil  ge- 
borsten sind,  Ansammlung  von  Fettkörnchen  in  den  Belegzellen, 
weniger  den  Hauptzellen  und  den  Oberflächenepithelien,  welche 
abgehoben  sind.  Im  allgemeinen  erscheint  die  Schleimhaut  auf- 
fällig gut  erhalten. 

Darmkanal:  Hauptsächlich  fällt  Abhebung  des  Epithels  durch  eine 
Art  Oedem  auf,  auch  wenn  die  Untersuchung  ganz  kurz  nach 
dem  Tode  gemacht  wird.  Die  fettige  Degeneration  tritt  an  den 
Drüsenzellen  gar  nicht  (Marchoux  &  Simond^^o),  nach  anderen 
Autoren  deutlich  zutage  (Sodre  &  Couto^,  Havelburg ^2).  Die 
strotzend  gefüllten  Blutgefäße  sind  vielfach  rupturiert. 

Milz:  Sie  weist  stets  starken  Blutgehalt  auf,  gelegentlich  kleine 
hämorrhagische  Herde.  Die  Follikel  zeichnen  sich  durch  Klein- 
heit aus  (Otto  &  Neumann  ^3). 

Auch  an  den  übrigen  Körperzellen  tritt  die  Verfettung  bald 
schwächer  bald  stärker  zutage.  Insbesondere  sind  die  Kapillar- 
endothelien  betroffen,  ferner  die  eigentlichen  Drüsenzellen.  In 
einem  Lymphdrüsenschnitt  fanden  Marchoux  &  Simond^Ic  große 
mit  Fetttröpfchen  angefüllte  Makrophagen,  die  Fettanhäufung  er- 
klären sie  durch  Eigendegeneration  oder  Phagocytose.  Außer  der 
Verfettung  findet  man  keine  spezifischen  sonstigen  Veränderungen. 
Der  von  Rocha  Lima^i^:  beschriebene  Befund  an  der  Leber  (vgl. 
oben)  würde,  falls  er  nur  beim  Gelbfieber,  nicht  auch  gelegentlich  bei 
anderen  Erkrankungen  vorkommt,  eine  sichere  Diagnose  aus  dem 
mikroskopischen  Bilde  gestatten  —  im  übrigen  ist  eine  solche  aus 
einzelnen  Organstücken  noch  nicht  zu  stellen.  Möglicherweise  wird 
die  Entdeckung  des  spezifischen  Erregers  auch  hierin  eine  Aenderung 
herbeiführen.  Mikroorganismen  findet  man  in  manchen  Fällen,  am 
häufigsten  scheinen  sie  in  der  Niere  vorzukommen.  Otto&Neümann  • 
trafen  meist  Herde  ovoider  Kurzstäbchen,  welche  vorwiegend  ni 
den  Gefäßen  lagen,  in  der  Milz  einmal  Häufchen  ganz  kleiner 
Kokken,  niemals  den  von  Durham  &  Myers*^  beschriebenen  feinen 
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Bacillus-  RocH.v  Lima-^s  gelang  es  niemals,  das  DuRiiAMsche  Stäb- 
chen, die  Spirocliaeta  interrogans  Simpsons  oder  das  SeidelinscIic 
Paraplasma  flavigenum  nachzuweisen. 

Pathogenese. 

Wie  aus  dem  Ergebnis  der  makroskopischen  und  mikroskopischen 
Untersuchung  hervorgeht,  kommen  als  wichtigste  Veränderungen  in 
Betracht:  der  Icterus,  die  Stasen,  insbesondere  in  den  von  der 
Pfortader  abhängigen  Gebieten,  die  sowohl  in  letzteren,  wie  auch 
sonst  vorhandenen  Blutungen,  endlich  die  Zelldegenerationen 
in  den  Organen,  vor  allem  im  Herzfleisch,  in  der  Leber,  den  Nieren, 
den  Kapillaren.  Dieser  Befund  bildet  pathologisch-anatomisch  an  und 
für  sich  nichts  Spezifisches,  er  kommt  bei  vielen  in  die  Gruppe  der 
hämorrhagischen  Septikämien  gehörenden  Krankheiten  vor.  Dieser 
Gruppe  dürfte  auch  das  Gelbfieber  zuzurechnen  sein.  Die  Entwicke- 
lung  des  Krankheitsprozesses  bei  letzterem  kann  man  sich  folgender- 
maßen vorstellen:  die  erste  Periode  mit  ihren  kongestiven  Erschei- 
nungen ist  bedingt  durch  die  Einwanderung  und  Vermehrung  des 
spezifischen  Keimes,  mit  der  eine  Produktion  besonders  heftig  wirken- 
der Toxine  einliergeht,  welche  —  ähnlich  dem  Gifte  des  Phosphors 
oder  Arsens  —  eine  Degeneration,  der  Zellen  zur  Folge  haben.  Mit 
dem  Verschwinden  des  Erregers  aus  dem  Blute,  also  nach  dem  dritten 
Krankheitstage,  sistiert  die  Toxinbildung,  möglicherweise  kommt  der 
Vorgang  durch  die  an  diesem  Tage  oder  kurz  danach  auftretende 
Temperaturerniedrigung  zum  Ausdruck.    Aber  die  Einwirkung  auf 
die  Organzellen  ist  einmal  erfolgt,  sie  sind  mehr  oder  minder  ge- 
schädigt und  vom  Intensitätsgrade  der  Schädigung  hängt  der  Verlauf 
der  zweiten  Periode  ab,  welche  somit  nur  einen  Folgezustand  der 
ersten  darstellt.   Sind  die  Zellen  nur  in  geringem  Grade  von  der 
Giftwirkung  betroffen,  wobei  Menge  und  Virulenz  des  gebildeten 
Giftes,  die  Widerstandsfähigkeit  und  die  natürlichen  Schutzvorrich- 
tungen des  Körpers,  endlich  vielleicht  auch  die  durch  eine  zweck- 
mäßige rechtzeitige  Behandlung  erleichterte  Ausscheidung  eine  Rolle 
spielen  mögen,  so  können  sie  sich  erholen  und  der  Prozeß  geht  in 
völlige  Heilung  über.  Im  entgegengesetzten  Falle  kommt  es  zur  De- 
generation der  Zellen,  insbesondere  in  den  oben  erwähnten  Organen, 
welche  dann  ihrerseits  in  der  Folge  ihre  Funktionen  nicht  mehr 
ausüben  können.  Damit  ist  nun  die  weitere  Komplikation  eingetreten, 
daß  die  großen  Unterleibsdrüsen  —  Leber,  Niere  —  ihre  Aufgabe, 
die  Ausscheidung  der  Stoffwechselprodukte,  nicht  mehr  erfüllen.  Hier- 
aus resultiert  eine  Autointoxikation  des  Organismus  mit  ihren  weiteren 
Konsequenzen  auf  die  bereits  geschädigten  Zellen,  andererseits  aber 
auch  durch  die  Behinderung  des  Pfortaderkreislaufes  durch  die  er- 
krankte Leber  eine  Stase,  welche,  wenn  auch  vorwiegend  auf  die  von 
der  Pfortader  abhängigen  Gebiete  des  Abdomens  beschränkt,  doch 
auch  die  Zirkulation  in  den  übrigen  Gefäßbezirken  mitbeeinträchtigt, 
und  zwar  um  so  eher,  weil  der  Herzmuskel  krankhaft  verändert  ist 
und  m  seiner  Triebkraft  erlahmt.    So  würden  uns  die  vielfachen 
^fauungen,  insbesondere  in  den  Unterleibsorganen,  verständlich,  ferner 
oie  enorme  Empfindlichkeit  der  Leber-  und  Blasengegend  auf  Druck, 
vveiterhm  trägt  die  Stase  auch  zu  den  zahlreichen  Blutungen,  nament- 
jcu  im  Magendarmkanal,  aber  auch  sonst  in  den  Geweben  bei,  indem 
«le  an  und  für  sich  schon  zurRuptur  geneigten  Kapillaren  bei  erhöhtem 
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Druck  erst  recht  nachgeben  und  die  oft  unstillbaren  Hämorrhaden 
bewirken,  welche  eben  auf  dieses  Moment,  nicht  aber  auf  maiigelndfc  ^ 
Gerinnbarkeit  des  Blutes  zurückzuführen  sind.    Wie  Marks  h,.;^ 
8  Fällen  fand,  ist  die  Gerinnbarkeit  des  Blutes  beim  Gelbfieber  nii 
von  der  Norm  abweichend.   W enn  die  im  zweiten  Stadium  der  Kraj 
heit  vorgenommenen  bakteriologisch  klinischen  und  pathologisch-ai 
tomischen  Untersuchungen  oftmals  ein  positives  Ergebnis  hatten 
kann  ein  solches  nicht  überraschen,  wenn  man  sich  den  Zustand  'd 
Verdau ungskanales  vergegenwärtigt,  dessen  durch  Blutungen  so  hoch- 
gradig veränderte  Innenfläche  eine  vorzügliche  Eintrittspforte  für  allf- 
möglichen  im  Intestinaltraktus  vorhandenen  Mikroorganismen  abgiU. 
Ebenso  werden  auch  an  anderen  Stellen  des  Körpers  Bakterien  ein- 
dringen können.  Die  Anurie  wird  durch  die  degenerativen  Proze^ 
der  Nierenepithelien  und  das  Sinken  des  arteriellen  Druckes  bedin. 

Ueber  die  Entstehung  des  Icterus  gehen  die  Meinungen  ai 
einander.   Sodre  &  Couto^  nehmen  an,  daß  die  erkrankten  Lelr 
Zellen  keine  Galle  mehr  zu  bilden  vermögen  und  daß  das  durm 
Wegfall  seines  natürlichen  Ausscheidungsorganes  im  Blute  zurück 
gehaltene  Hämoglobin  unter  der  Einwirkung  des  Gelbfiebertoxins 
in  Gallenfarbstoff  verwandelt  wird.  Sie  erklären  ausdrücklich,  „doi 
Icterus  beim  Gelbfieber  ist  demnach  ein  hämatogener  Icterus".  D 
gleichen  Standpunkt  scheinen  Marchoux,  Salimbenj.  &  Simoxi. 
einzunehmen,  indem  sie  schreiben:  ,,C'est  parce  que  le  foie  ne  foiir- 
tionne  plus  que  l'hemoglobine  n'est  plus  eliminee  sous  forme 
pigments  biliaires  et  qu'elle  se  fixe  plus  ou  moins  alteree  dans  Ii- 
tissus."  Man  würde  dann  aber  doch  Hämoglobinurie  erwarten  dürfeii. 
diese  wird  aber  beim  Gelbfieber  niemals  beobachtet.   Weiter  stein 
der  vorgenannten  Erklärung  von  Sodre  &  Coüto^  der  Umstand  eiu- 
gegen,  daß  es  nach  den  Untersuchungen  von  NaunynI*^,  Kuxkel-=' 
Minkowski  1*9,  Stadelmann      u_  a.  einen  Icterus  ohne  Vermittelu.  - 
der  Leber  nicht  gibt.    Somit  muß  er  also  auch  beim  Gelbfieber 
ein  hepatogener,  durch  Resorption  von  Galle  in  der  Leber  entstau 
dener  sein. 

Da  nun  die  großen  Gallenwege  immer  frei  gefunden  werd 
und  Galle,  wenn  auch  in  spärlicher  JVIenge,  in  der  Gallenblase  ge- 
funden wird,  liegt  die  Annahme  nahe,  daß  die  Produktion  nirlir 
vollkommen  aufgehoben,  sondern  nur  herabgesetzt  und  ferner,  dal 
der  Abfluß  der  Galle  durch  die  in  der  Leber  sich  abspielenden  Pr 
zesse  nicht  ganz  verhindert,  wohl  aber  stark  behindert  ist.  Die  Be 
hinderung  des  Abflusses  versucht  Hangt  i^o  durch  Formveränderungen 
der  Leberzellen  zu  erklären,  welche  hypertrophisch  oder  in  erratische 
Blöde  zerlegt,  die  Kanalisierung  im  Inneren  der  Leberläppchen  ver 
legen.  Nach  Liebermeister  i^i  und  Havelburg  ^2  kommt  cler  Icterus 
durch  Diffusion  zustande,  indem  die  geschädigten  Leberzellen  die 
ihnen  sonst  innewohnende  Fähigkeit,  die  GaUe  zurückzuhalten  und 
sie  nur  an  die  Gallenkapillaren  abzuliefern,  verloren  haben,  so  dal» 
die  Galle  dann  in  die  Lymph-  und  Blutgefäße  übertreten  kann. 

EocHA  Lima       konnte  demgegenüber  unter  Anwendung  «i' 
EppiNGERSchen^is  Färbungstechnik  nachweisen,  daß  in  den  erhalten' 
Bezirken  Gallenkapillaren  durch  Untergang  vereinzelter  Leberzelleii 
eröffnet  werden,  wodurch  es  zur  Kommunikation  mit  den  perivasku-  ^ 
lären  Lymphräumen,  Resorption  von  Galle  und  somit  zu  Icterus 
kommt.  Er  bezeichnet  den  Vorgang  als  Icterus  „per  dieresiu". 
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durch  ist  eine  aiiatomisclie  Grundlage  des  Icterus  festgestellt;  in- 
wieweit eine  Diffusion  in  dem  oben  erwähnten  Sinne  mitwirken 
kann,  läßt  sich  nach  dem  Autor  nicht  ohne  weiteres  sagen.  Mit 
der  zweifellos  vorhandenen  Herabsetzung  der  Gallenproduktion  steht 
inöo'licherweise  auch  die  Intensität  des  Icterus  in  Beziehung,  welche 
nach  eigenen  Wahrnehmungen  des  Verfassers  und  dem  Urteil  mit 
der  Krankheit  vertrauter  Aerzte  niemals  so  hohe  Grade  erreicht,  wie 
sie  z.  B.  beim  einfachen  katarrhalischen  Icterus  nicht  selten  sind. 

Es  erübrigt  noch,  mit  einigen  Worten  darauf  einzugehen,  wes- 
halb die  Milz  beim  Gelbfieber  fast  immer  so  wenig  Veränderungen 
erkennen  läßt.  Verschiedene  Erklärungen  sind  versucht  worden. 
Marchoux  &  SiMONDÖ*°  meinen,  daß  die  geringe  Vermehrung  des 
Volumens  der  starken  passiven  Blutfüllung  zugeschrieben  werden  muß. 
Eine  andere  Anschauung  geht  dahin,  daß  vielleicht  bei  dem  kurzen 
Verweilen  des  Erregers  im  Blute  eine  Vergrößerung  des  Organs  nicht 
zustande  kommt.  Schließlich  ist  daran  gedacht  worden,  daß  das 
wesentliche  Moment  beim  Gelbfieber  ja  eine  Giftwirkung  ist  und  daß 
möglicherweise  gerade  dessen  Toxin  keinen  Einfluß  auf  die  Milz 
zu  entfalten  vermag,  während  ein  solcher  bei  anderen  Toxinen  bak- 
teriellen oder  anderen  Ursprungs  nicht  vermißt  wird. 

VIII.  Prophylaxe. 

Die  Bekämpfung  des  Gelbfiebers  hat,  nachdem  die  alleinige 
Uebertragung  durch  Stegomyia  calopus,  welche  sich  nur 
am  kranken  Menschen  infizieren  kann,  sichergestellt 
ist,  lediglich  den  Menschen  und  die  Mücke  zu  berücksichtigen. 
Alle  desinfektorischen  Maßnahmen  alten  Stils  sind  überflüssig  und 
völlig  nutzlos,  wie  die  S.531  gegebene  Tabelle  beweist.  Die  Verhält- 
nisse liegen  hier  ganz  ebenso  wie  bei  der  Malaria,  nur  mit  dem 
Unterschiede,  daß  wir  den  Erreger  des  Gelbfiebers  nicht  kennen, 
andererseits  jedoch  damit  rechnen  dürfen,  daß  er  nur  bis  zum  vierten 
Tage  nach  dem  Auftreten  manifester  Krankheitserscheinungen  im 
Blute  der  Befallenen  vorhanden  ist. 

Da  wir  weiter  wissen,  daß  die  Seuche  infolge  der  für  das  Ge- 
deihen der  Stegomyia  erforderlichen  Außentemperatur  nur  dort  festen 
Fu£  fassen  und  sich  weiter  verbreiten  kann,  wo  die  Nachtmittel 
nicht  unter  22  o  heruntergehen,  sind  alle  Gegenden  niit  dauernd 
niedrigeren  Temperaturen  vor  dem  Gelbfieber  sicher.  Sie  bedürfen 
keinerlei  Verhütungsmaßnahmen.  Ja,  es  ist  sogar  fraglich,  ob  eine 
ad  hoc  mitgebrachte,  infizierte  Mücke,  die  man  bei  niedriger,  aber 
die  Stechlust  noch  nicht  ganz  aufhebender  Außenwärme  einem  dispo- 
nierten Individuum  ansetzen  würde,  die  Krankheit  übertragen  könnte, 
da  nach  dem  Ergebnis  der  experimentellen  Versuche  eine  bestimmte 
Außentemperatur  im  Augenblick  des  Stechens  notwendig  erscheint. 
Wenn  Verfasser  auf  diesen  Punkt  hier  nochmals  zurückkommt,  so 
geschieht  es,  weil  er  vielleicht  eine  Erklärung  dafür  bietet,  weshalb 
in  den  deutschen  und  anderen  im  Norden  Europas  gelegenen  See- 
naien,  in  denen  früher  auch  zahlreiche  infizierte  Zuckerschiffe  ein- 
gelaufen sind,  nie  eine  Erkrankung  der  das  Schiff  betretenden  Per- 
■^onen  bekannt  geworden  ist.  Andererseits  lehren  aber  die  in  St.  Na- 
zaire  noch  vor  kurzem  gemachten  Erfahrungen,  daß  bei  geeigneter 
^'^uiientemperatur  infizierte  Mücken,  die  während  der  Preise,  weil 
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sie  in  den  Laderäumen  eingeschlossen  waren,  keine  Gelegenheit  zur 
Infektion  gehabt  hatten,  nach  Oeffnen  der  Luken  den  auf  dem 
Schiffe  oder  benachbarten  Schiffen  sich  aufhaltenden  Personen  ge 
fährlich  werden  können.  Es  bedürfen  daher  bei  Schiffen,  die  von 
Plätzen  mit  epidemischer  Ausbreitung  des  Gelbfiebers  kommen,  alle 
jene  Räume,  in  denen  infizierte  Stegomyien  zu  vermuten  sind,  der 
Ausräucherung  vor  der  Entladung. 

Zu  befürchten  ist  der  Ausbruch  des  Gelbfiebers  in  allen  Gegen- 
den, deren  klimatische  Bedingungen  das  Fortkommen  der  Stegomyia 
calopus  gestatten.  Es  wird  ohne  weiteres  ausbrechen,  wenn  die 
Mücken  dort  in  größeren  Mengen  vorkommen  und  an  einem  frisch  in- 
fizierten Ankömmling  zu  saugen  Gelegenheit  haben.  Für  den  Fall, 
daß  die  Mücke  am  Orte  fehlt,  ist  daran  zu  denken,  daß  sie  gleich- 
zeitig mit  dem  Kranken  ihren  Einzug  halten  kann  und  sich  dort 
vermehrt.  Einen  Beweis  liefert  das  früher  so  oft  heimgesuchte! 
New  York.  ' 

In  beiden  Fällen  müssen  die  gleichen  Vorsichtsmaßregeln  zurj 
Anwendung  kommen.  Gefährdeter  ist  natürlich  eine  Gegend,  inj 
welcher  die  Stegomyia  bereits  vorhanden  ist. 

Die  Einschleppung  kann  auf  dem  Wasserwege  —  durch  Schiffe 
—  und  auf  dem  Landwege  erfolgen.  "Wenn  letzterer  in  Betracht.' 
kommt,  sind  die  Aussichten  auf  Fernhaltung  der  Krankheit  nur! 
äußerst  gering,  da  der  Verkeüir  niclit  genügend  kontrolliert  Averden 
kann.  Uebrigens  spielt  der  Landweg  nur  eine  nebensächliche  Rolle,. 
Howard  betont  namentlich  die  durch  Eisenbahnen  drohende  Ge- 
fahr. In  weitaus  der  Mehrzahl  der  Fälle  haben  Schiffe  den  Keim,, 
sei  es  im  Menschen,  sei  es  in  der  Mücke,  verschleppt. 

Schiffe,  die  aus  eineim  Gelbfieberland  kommen,  bedürfen  sorg- 
fältiger Ueberwachung.  Sie  müssen  mehrere  hundert  Meter  weit, 
vom  Ufer  vor  Anker  geJien,  die  Nähe  anderer  Schiffe,  von  Hafen-; 
anlagen  und  Docks  vermeiden.  Erst  nach  stattgehabter  Besichtigungj 
darf  das  weitere  Schicksal  des  Schiffes  entschieden  werden. 

Sind  während  der  Reise  keinerlei  verdächtige  Erkrankungsfälk 
vorgekommen  und  seit  Verlassen  des  verseuchten  Hafens  wenigstens 
6  Tage  verflossen,  lassen  sich  Stegomyien  auch  nicht  an  Bord  nach 
weisen,  so  kann  die  „libera  practica"  in  einem  stegomyienfreicn 
Lande  sofort  erteilt  werden.    Besonders  verdächtig  auf  Moski' 
sind  Schiffe,  die  in  der  Nähe  des  Landes  vor  Anker  gegangen  wari 
ferner  Frucht-  und  Zuckerschiffe  —  deshalb  verbietet  an  d<  i 
westafrikanischen  Küste  die  französische  Regierung  die  Einfuhr  v 
Früchten  und  unverpacktem  Zucker  aus  infizierten  Orten.  "Schifl* 
in  denen  Stegomyien  angetroffen  werden,  müssen  mit  schwefligei 
Säure  ausgeräuchert  werden,  ehe  sie  sich  dem  Lande  nähern  dürfen 
Die  Passagiere  können  sofort  gelandet  werden,  falls  im  Ankunft 
hafen  Stegomyien  nicht  vorkommen.   Die  Gefahr  eines  Transporu 
von  Stegomyien  im  Gepäck  (Koffern  u.  dgl.)  ist  nach  den  expen 
mentellen  Versuchen  von  Otto  &  Neumann  ^3  so  außerordentli' 
gering,  daß  sie  vernachlässigt  werden  kann*).    Sind  Stegoniyui' 
aber  im  Ankunftshafen  heimisch,  so  ist  bezüglich  der  Passagiere  dR 
größte  Vorsicht   geboten,   namentlich,    wenn  auf  der  Reise  untoi 


*)  Vgl.  hierzu  auch  Grubbs,  A  note  of  raosquitoes  in  baggage. 
fever  Institute,  builetin  Nr.  6,  U.  S.  Marine  liospital  Service. 
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diesen  Gelbfieberfälle  oder  auch  nur  fieberhafte  Erkrankungen,  deren 
Ursache  nicht  unzweideutig  nachgewiesen  werden  kann,  aufgetreten 
^ind  Je  nach  dem  Einzelfall  wird  man  alle  Personen  konzentrieren; 
?eder,  dessen  Temperatur  37,6  übersteigt,  ist  mückensicher  unter- 
zubringen. Oder  man  wird  nur  solche  sofort  unter  Netzschutz  nehmen, 
die  erhöhte  Körpertemperatur  aufweisen,  die  übrigen  dürfen  nicht 
ins  Innere  weiter  reisen,  sondern  müssen  sich  zweimal  täglich  dem 
\rzt  vorstellen,  der  bei  Erhöhung  der  Körpertemperatur  die  sofortige 
Verbringung  unter  das  Moskitonetz  anordnet.  Die  Beobachtung  hat 
mindestens  bis  zum  Ablauf  des  sechsten  Tages  nach  Verlasen  des 
Schiffes  anzudauern.  Nur  so  läßt  sich  die  Gefahr,  daß  Personen  mit 
ambulatorischem  Gelbfieber  die  Krankheit  einschleppen,  ausschließen. 

Die  Schiffe  selbst  müssen  eine  Infektion  mit  Gelbfieber  dadurch 
zu  vermeiden  suchen,  daß  sie  an  Gelbfieberplätzen  keine  erkrankten 
Personen  an  Bord  nehmen  und  möglichst  weit  (wenigstens  200  m) 
vom  Lande  vor  Anker  gehen.  Von  den  Schiffsinsassen  darf  niemand 
abends  und  nachts  an  Land  weilen.  An  besonders  gefährlichen 
Plätzen  empfiehlt  sich  vor  Verlassen  des  Hafens  eine  ßäiicherung 
des  Schiffes,  wie  sie  bei  den  Fruchtschiffen,  welche  von  Zentral- 
amerika nach  den  Vereinigten  Staaten  fahren,  unter  ärztlicher  Auf- 
sicht ausgeführt  wird.  Schiffe,  die  zwischen  infizierten  Häfen  ver- 
kehren, müssen  mit  Moskitonetzen  und  Mitteln  zum  Ausräuchern 
versehen  sein.  Sie  werden  neuerdings  auch  durch  Bekleidung  aller 
Oeffnungen  mit  Metallgaze  vor  Mückenzutritt  gesichert  (vgl.  Yellow 
Feber  Bureau,  Vol.  I,  Mai  1911,  S.  31). 

Werden  Schiffe  mit  Gelbfieber  an  Bord  in  einem  infektions- 
fähigen  Hafen  abgewiesen  und  sind  sie  gezwungen,  ihren  Lebens- 
mittel- und  Kohlenvorrat  zu  ergänzen,  so  muß  das  Uebernehmen 
der  Vorräte  am  hellen  Tage  möglichst  entfernt  vom  Lande  statt- 
finden. Es  darf  niemand  das  infizierte  Schiff  betreten. 

Selbstverständlich  müssen  alle  Gegenden,  für  die  eine  Gelbfieber- 
gefahr besteht,  mit  der  Möglichkeit  einer  Infektion  trotz  aller  Vor- 
sicht rechnen,  wenn  sie  mit  Gelbfieberherden  Verbindung  haben.  Sie 
dürfen  sich  nicht  allein  auf  den  Schutz  verlassen,  welchen  eine 
auch  noch  so  rigorose  Ueberwachung  des  Schiffsverkehrs  gewährt, 
sondern  müssen  vorher  schon  geeignete  Maßnahmen  treffen,  daß  die 
Krankheit  keinen  günstigen  Boden  vorfindet.  Die  wichtigste 
Forderung  ist  die  Stegomyiabekämpfung  —  denn  ohne 
Stegomyia  kein  Gelbfieber,  ohne  ihr  reichliches  Vor- 
handensein kein  epidemisches  Auftreten.  Die  große  Epi- 
demie von  New  Orleans  1905  war  nach  BoyceI^^  dem  Umstände 
zuzuschreiben,  daß  man  sich  zu  sehr  auf  die  gewiß  ausgezeichnete 
Schiffsüberwachung  in  den  nicht  fern  liegenden  Fruchthäfen  Zentral- 
amcrikas  verlassen  und  die  Bekämpfung  der  Stegomyien,  welche  in 
den  vielen  tausend  ungeschützten  Zisternen  der  Stadt  ausgezeichnete 
orutplätze  fanden,  vollständig  vernachlässigt  hatte.  Als  erste  Forde- 
rungen für  solche  gefährdete  Gegenden  seien  Aufklärung  der  Be- 
völkerung, Vorhandensein  der  erforderlichen  Abwehrmittel  (Isolier- 
vorrichtungen, Hospitäler,  Depot  für  Utensilien  zur  Eäucherung  usw.) 

Up, ..  *)  Eine  eingehende  Schilderung  der  Technik  der  öffentlichen  Gelbfieber- 
ueKMpfung,  wie  sie  als  Muster  dienen  kann  und  durch  Cruz  für  Rio  de  Janeiro 
teschatfen  ist,  findet  sich  bei  Otto  &  NrumannS^. 
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und  ausreichenden  speziell  ausgebildeten  Sanitätspersonals  mit  ärzt- 
licher Oberaufsicht  genannt, 

Ist  das  Gelbfieber  endemisch,  so  kann  in  zivilisierten  Ländern 
nach  dem  jetzigen  Stande  unserer  Kenntnisse  epidemisches  Auftreten 

mit  Sicherheit  verhütet  werden 
ja  sogar  die  vollständige  Aus- 
rottung der  Krankheit  gelingen. 

Die  Prophylaxe  muß  darin 
bestehen,  daß  zunächst  Stech- 
mücken von  Gelbfieberkranken 
abgehalten  werden,  sodann  müssen 
als  infektionsverdächtig  alle  in 
der  Umgebung  des  Kranken  be- 
findlichen Mücken  vertilgt  wer- 
den, gleichzeitig  ist  dafür  Sorge 
zu  tragen,  daß  die  Stegomyien 
überhaupt  nach  Möglichkeit  aus- 
gerottet werden.  Mit  einem  vollen 
Erfolg  der  Vernichtung  der  Stech- 
mücken würde  die  Brücke  zu 
weiterer  Verbreitung  abgebrochen 
sein;  außerdem  muß  man  damit 
Fig.  12.  Vorbereitung  zur  Abdich-  rechnen,  daß  eine  Vererbung  des 
tung  eines  Gelbfieberhauses.  Vor  der  Keims  auf  die  Nachkommen- 
Eäucherung.  schaft    der  Mücke  nicht  aus- 

geschlossen erscheint. 
Obligatorische  Anzeigepflicht  jeder  verdächtigen  Erkrankung, 
ja  selbst  jeder  fieberhaften  Erkrankung,  als  deren  Ursache  Gelb- 


Fig.  13.    Verklcbung  vor  der  Eäuelicrung. 

fieber  nicht  sofort  ausgeschlossen  werden  kann,  muß  die  Auffinduii^^ 
der  Kranken  ermöglichen.    Diese  werden  sogleich  mückensiclier 
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ihrer  AVohnung  untergebracht  oder  besser  in  ein  vor  Mückenzutritt 
iresichertes  Hospit-al  überführt.  Das  Krankenzimmer,  sowie  sämt- 
Fiche  Räume  des  Hauses,  je  den  Umständen  nach  auch  die  umgebenden 


Fig.  14.   Verschluß  von  Hallen  vor  der  Eäucherung. 

Häuser  werden  durch  Verkleben  aller  Fugen  mit  Papier  abgedichtet, 
Hallen  durch  Leinwandplanen  geschlossen  und  sodann  ausgeräuchert, 
damit  diejenigen  Stegomyien,  welche  sich  schon  am  Kranken  infi- 


I         Fig.  15.    Verseliliill  der  Außentüren  nach  Anzünden  des  Schwefels. 

^'lert  haben,  abgct<)tet  werden  (siehe  Fig.  12—15).  Schließlich  werden 
Jie  übrigen  Bewohner  des  Hauses  beobachtet  (insbesondere  bedarf  es 
Feststellung  der  Körpertemperatur)  und  alle  Mückenbrutplätze  zer- 
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sekundären  Fällen  wird  in  der  gleiclien  "Weise  vorge- 


stört. Bei 
gangen. 

Unabhängig  von  diesen  Maßnahmen  muß  ein  unerbittlicher  Krieg 
gegen  die  Stegomyien  geführt  werden.  Diese  sind  im  großen  nur  in 
der  jungen  Brut  angreifbar.  In  den  Häusern  und  deren  Umgebung 
sind  "W'asserfänger  und  alle  Wasseransammlungen  zu  beseitigen,  die 
nicht  unbedingt  notwendig  sind.  Die  Stegomyia  weiß  sie  zur  Ei- 
ablage an  den  entlegensten  Orten  zu  finden  und  verschmäht  den 
kleinsten  und  schmutzigsten  AVasserrest  nicht.  Die  Nutzwasser- 
vorräte, insbesondere  Zisternen  und  Tanks,  müssen  mit  mücken- 
sichereni  Stoff  oder  einem  dicht  schließenden  Deckel  bedeckt  werden. 
Kühler  für  Getränke  füllt  man,  wie  dies  in  Lome  (Togo)  geschieht, 
zweckmäßig  mit  Seewasser.  Ist  eine  Beseitigung  überflüssiger  Wasser- 
ansammlungen nicht  möglich,  so  sind  diese  mit  Petroleum  oder  Saprol 
(10  g  pro  Quadratmeter  Fläche)  etwa  alle  8  Tage  zu  übei'scliütten. 
Luxusgewässer,  wie  Springbrunnen,  besetzt  man  mit  Fischen,  Avelche 
rasch  mit  den  Larven  und  Puppen  aufräumen.  Die  geflügelten 
Mücken  können  unter  gewissen  Umständen  —  wenn  sie  z.  B.,  wie 
in  Rio  de  Janeiro  in  den  Meteorwasserkanälen  entstehen  —  durch 
Ausräucherung  der  abgedichteten  Kanäle  in  Massen  vernichtet  werden 
(Fig.  16).    Auch  strömender  Dampf  wird  angewendet.    Einer  Art 


Fig.  16.    Claytonapparat,  die  Meteorwasserkanäle  in   Rio  de  Janeiro  aus-  ^ 
räuchernd. 

Mückenfalle  bedient  man  sich  in  Cotonou  (Dahomey).    Dort  sind  > 
zahlreiche  etwa  ein  Fuß  tiefe  Löcher,  nicht  über  15—20  m  von^ 
einander  entfernt,  in  schräger  Richtung  so  in  die  Erde  gegraben,  daJJ 
ihr  Kanal  der  vorherrschenden  Windrichtung  entgegengesetzt  liegt  : 
und  auch  die  Sonne  nicht  in  das  blinde  Ende  heineinscheinen  kann.  - 
Die  Mücken  suchen  am  Tage,  um  sich  vor  dem  Einfluß  des  A\  indes  - 
und  der  Sonnenstrahlen  zu  schützen,  diese  Löcher  auf.  Täglich  brennt  i 
ein  Mitglied  der  Mückenvernichtungsbrigade  mit  einer  Fackel  samt-  ' 
liehe  Löcher    aus,    wodurch    eine  Unzahl  der  Insekten  vernichter. 
wird. 

Die  Methode  ist  von  Blin^i«  angegeben,  welchem  die  Ansaiiini- 
lung  von  Mücken  in  Krabbenlöchern  aufgefallen  war.  Er  nimmt  an, 
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daß  etwa  35000  ^Mücken  täglich  unschädlich  gemacht  werden.  Die 
Fallen  lassen  sich  auch  tragbar  einrichten  —  es  wird  dann  zweck- 
mäßig eine  Schale  mit  Wasser  hineingebracht  (vgl.  hierzu  auch 

Der  Krieg  gegen  die  Stegomyia  muß  selbstverständlich  syste- 
matisch und  dauernd  geführt  werden.  Zu  seiner  Durchführung  ist 
eine  fest  organisierte  und  gut  disziplinierte  eigene  Kolonne  notwendig, 
welche  so  stark  an  Personal  sein  muß,  daß  jeder  Distrikt  alle  zehn 
Tage  revidiert  werden  kann.  Die  Bevölkerung  muß  zur  Mitwirkung 
durch  Belehrung  und  Strafandrohung  erzogen  werden,  so  daß  sie 
von  selbst  für  Beseitigung  der  Brutgelegenheiten  und  Larvenherde 
sorgt. 

Nach  diesen  Grundsätzen  ist  zum  ersten  Male  von  den  Ver- 
einigten Staaten  in  Havanna  die  Gelbfieberbekämpfung  eingeleitet 
worden.  Gorgas  erreichte,  daß  nach  jahrhundertelangem  Ver- 
weilen die  Krankheit  völlig  erlosch,  obgleich  durch  Schiffe  mit 
Kranken,  die  aus  amerikanischen  Häfen  eintrafen,  gelegentlich  die 
Möglichkeit  der  Neueinschleppung  gegeben  war.  Wenn  die  Seuche 
später  zeitweilig  wieder  festen  Fuß  fassen  konnte  (v.  Ezdorf154)^ 
so  lag  dies  an  einer  Vernachlässigung  der  Bekämpfungsmaßnahmen, 
welche  seit  Einführung  der  Selbstverwaltung  eingetreten  war. 
(Journ.  of  Trop.  Med.,  1906,  p.  387  und  Journ.  of  the  Am. 
Med.  Assoc,  1906,  Nr.  21,  p.  1744.)  Auch  die  Erfolge  in  Rio 
de  Janeiro,  wo  die  politischen  Verhältnisse  ein  energisches  Vorgehen 
ganz  außerordentlich  erschweren  und  auch  durch  die  ungeheure  Aus- 
dehnung der  Stadt  mit  ihren  vielen  Vororten  ganz  besondere  Schwierig- 
keiten zu  überwinden  sind,  blieben  nicht  hinter  den  Erwartungen 
zurück,  wie  die  Statistik  von  Marchoux^is  zeigt:  1910  gelangte  nicht 
einmal  mehr  eine  Erkrankung  zur  Anmeldung!  Endlich  stellt  die 
rasche  Unterdrückung  des  Gelbfiebers  in  New  Orleans  1905  der  Wirk- 
samkeit der  modernen  Maßnahmen  das  glänzendste  Zeugnis  aus. 
Es  gelang,  die  Seuche,  welche  1898  13  817  Erkrankungen  und  3984 
Todesfälle  veranlaßt  hatte,  innerhalb  weniger  Monate  so  einzu- 
schränken, daß  sie  in  der  von  Stegomyien  wimmelnden  ganz  unvor- 
bereiteten, 325  000  Einwohner  zählenden  Stadt  1905  nur  3384  Er- 
krankungs-  und  443  Todesfälle  veranlaßte  und  vor  Eintritt  des 
Winters  völlig  erlosch,  ein  Triumph  für  die  medizinische  Wissen- 
schaft, wie  es  BoYCEi^ß  in  seiner  trefflichen  Beschreibung  der  Epi- 
demie nennt.  Glänzend  war  auch  der  Erfolg  im  brasilianischen  Staate 
Säe  Paulo  (RiBAs2i9),  auf  dem  Isthmus  von  Panama  (Gorgas  und 
jüngst  in  Para,  wo  das  erzielte  Resultat,  wie  Cruz  Verf.  mitteilte, 
an  Schnelligkeit  und  Vollständigkeit  alle  früheren  übertraf. 

Für  die  Räucherung  infizierter  Stätten  ist  Anzünden  von  Schwefel 
das  geeignetste  Mittel,  man  rechnet  pro  Kubikmeter  Rauminhalt  bei 
guter  Abdichtung  10  g,  bei  ungenügender  20  g  und  mehr.  Pyretrura- 
pulver  in  der  gleichen  Dosis  hat  nur  eine  mückenbetäubende  Wir- 
kung, die  Mücken  müssen  nach  dem  Räuchern  sogleich  zusammen- 
gekehrt und  verbrannt  werden.  Auch  Tabak  wird  mit  Erfolg  ver- 
wendet (Rosenau,  Parker,  Francis  &  Beyer  52),  doch  wird  man 
sich  seiner  des  üblen  Geruches  halber  nur  im  Notfalle  bedienen.  Alle 
diese  Mittel  werden,  mit  Spiritus  übergössen,  in  eisernen  Pfannen 
verbrannt,  schweflige  Säure  kann  auch  durch  Claytonapparat  einge- 
leitet werden.  Die  betreffenden  Räume  müssen  2  Stunden  geschlossen 
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bleiben.  Käuclieriingen  mit  Pyretrum  sind  anwendbar,  ohne  daß  die 
Bewohner  das  Zimmer  zu  verlassen  brauchen.  Fonnalin  und  Kohlen- 1 
oxyd  töten  die  Stegomyien  nicht  mit  Sicherheit  ab. 

Als  Ersatzmittel  für  die  schweflige  Säure,  deren  Anwendung,  wie  •( 
bekannt,  Stoffe,  Metalle  u.dgl.  ruiniert,  empfiehlt  neuerdings Berry i55 - 
Eriiitzen  von  ,,Culicide",  einer  Mischung  von  Karbolsäure  und  Kampfer  f 
Auf  1000  Kubikfuß  sollen  4  Unzen  verwendet  werden.  Die  Dauer  der  ► 
Einwirkung  soll  2  Stunden  betragen.  Die  Kosten  stellen  sich  bei' 
niedrigem  Kampferpreise  kaum  höher  als  bei  Schwef elräucherung.  Das  t 
Mittel  ist  aber  feuergefäiirlich.  Francis  i^e  weist  auf  das  als  Neben- i 
Produkt  bei  der  Terpentinfabrikation  gewonnene  „Pyroforme"  hin.  i 
Sein  Preis  stellt  sich  gleichfalls  nicht  höher  als  der  des  Schwefels.*  • 
Verdampft  man  265  ccm  auf  1000  Kubikfuß  Eaum,  so  sind  die  i 
Mücken  nach  1  Stunde  abgetötet.  Selbst  Früchte  sollen  bei  seiner  i 
Anwendung  nicht  leiden.  Marchgux^^s  macht  auf  die  von  Trillat  • 
&  Legendre  empfohlenen  Crinoleindämpfe  *)  aufmerksam,  welche  ^ 
sich  vielleicht  als  der  schwefligen  Säure  überlegen  erweisen  werden,  i 
Ueber  besonders  gute  Resultate  mit  dem  leicht  zu  beschaffenden  und  ( 
sehr  billigen  Cresyl  (das  Kilo  kostet  0,45—0,50  cent.)  berichteten  i 
jüngst  BouET  &  RouBAüD^^i.  Von  den  beim  Erhitzen  zuerst  weißen,  : 
dann  bläulichen  Dämpfen  sind  die  letzteren  spezifisch  giftig  für  i 
Moskitos  und  unschädlich  für  die  höheren  Tiere.  Der  Raum  kann  i 
während  der  Räucherung  betreten  werden.  Es  genügen  5  g  für  den  s 
Kubikmeter,  selbst  bei  nicht  vollkommener  Abdichtung,  wenn  der  i 
Raum  nach  beendeter  Verdampfung  3 — 6  Stunden  geschlossen  ge-  ■ 
halten  werden  kann;  bei  Verkürzung  dieser  Zeit  müssen  größere  < 
Mengen  zur  Anwendung  kommen,  während  bei  Verlängerung  geringere  < 
genügen.  Der  Dampf  verschwindet  rasch  und  hinterläßt  keinen  un- 
angenehmen Geruch.  Es  muß  aber  sehr  sorgfältig  darauf  geachtet  ; 
werden,  daß  die  Flammen  keinen  Zutritt  zu  dem  Cresyl  bekommen,  i 
Sollten  sich  die  günstigen  Erfahrungen  der  Autoren  bestätigen,  so  i 
würde  dieses  Mittel  allen  anderen  überlegen  sein. 

Der  Netzschutz  kann  durch  Sicherung  aller  Oeffnungen  des  « 
Hauses  mit  Drahtgaze  oder  Einzelnetze  aus  Stoff  durchgeführt  Aver-  ' 
den,  endlich  durch  Anbringung  mückensicherer  Verschlage  mit  Vorbau  » 
und  Doppeltür,  wie  sie  MarchouxI^'^  angegeben  hat.  Die  erstere  « 
Methode  ist  leider  außerordentlich  kostspielig,  da  kein  Metall  —  - 
vielleicht  mit  Ausnahme  des  sehr  teuren  Nickels,  dessen  Preis  pro  f 
Quadratmeter  Netzstoff  etwa  18  Mark  beträft  —  den  tropischen 
Witterungseinflüssen  länger  als  2  Jahre  standhält.  Deshalb  sind  c 
die  MARCHOuxschen  Kammern,  welche  auch  den  Vorteil  bieten,  daß  sie  • 
zusammensetzbar,  leicht  transportabel  und  rasch  aufzustellen  sind,  i 
für  Krankenhäuser  mit  großen  Sälen  sicher  vorzuziehen  (Fig.  17). 

Nach  dem  gleichen  Prinzip  können  im  Notfalle  Holzrahmen  t 
anstatt  der  eisernen  in  Verwendung  kommen,  die  Drahtgaze  läßt  sich  { 
durch  Stoffgaze  ersetzen.  Jeder  Kasten  hat  Raum  für  zAvei  Betten  i 
und  einen  Tisch.  Die  Doppeltüren  sind  so  durch  Gewichte  ver- 
kuppelt, daß  Offenstehen  und  gleichzeitiges  Oeffnen  beider  Türen  r 
unmöglich  ist. 


*)  Anm.  bei  der  Korrektur:  Vgl.  hierzu  Bourret245.  Danach  scheint 
das  Mittel  keine  besonderen  Vorteile  zu  bieten. 
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Von  der  allergrößten  Bedeutung  ist  die  Masdienweite  des  Netzes, 
slur  Netzstoffe  mit  einer  solchen  von  nicht  mehr  als  1,5  mm  Breite 
.ewiUiren  Sicherheit  gegen  Zutritt  der  Stegomyia  calopus,  die  be- 
ieutend  kleiner  als  andere  Stechmücken  ist. 

Die  Bekämpfung  des  Gelbfiebers  in  unzivilisierten  Gegen- 
len  so  z.  B.  in  Westafrika,  ist  mit  erheblichen  Schwierigkeiten  yer- 
)unden.  Nur  dort,  wo  Europäer  in  größerer  Zahl  weilen,  erscheinen 
jffentliche  Maßnahmen  mit  ihren  großen  Kosten  berechtigt*),  aber 
luch  dann  muß  der  Erfolg  hinter  dem  in  Orten  mit  weißer  Bevölke- 
•ung  erreichten  zurückstehen.  Aufklärung  der  Eingeborenen,  die 
nan  doch  nicht  ganz  aus  den  europäischen  Vierteln  verbannen  kann, 
st  nur  bis  zu  einem  gewissen  G-rade  zu  erzielen,  die  Diagnose  im 
infangsstadium  oder  bei  ambulatorischen  und  abortiven  Erkran- 
cungen  noch  viel  schwieriger  als  beim  Europäer,  eine  Ueberwachung 
1er  "fluktuierenden  Bevölkerung  unmöglich.  Hinzu  kommt  ferner 
nne  allgemeine  Scheu,  auch  der  Behörden,  das  Vorhandensein  des 
Gelbfiebers  anzuerkennen.   Weiter  verhindert  die  Beschaffenheit  der 


Fig.  17.  Netzkasten  nach  Marchoux  im  Gelbfieberkrankenhause  Säo  Sebastiäo 
Rio  de  Janeii'o). 

iVohnstätten  mit  ihren  Spalten  und  Löchern  eine  wirksame  Aus- 
äucherung,  so  daß  man  schon  die  Zerstörung  der  ganzen  Wohnung 
vornehmen  muß,  die  in  Dakar,  wie  man  Verfasser  dort  mitteilte, 
alt  Petroleum  übergössen  und  angezündet  wird,  um  ein  Entweichen 
er  Mücken  durch  die  Oeffnungen  des  Hauses  bzw.  der  Hütte  zu 
'erhindern.  Nur  unter  besonderen  Umständen  wird  man  sich  zu 
oichem  Vorgehen  entschließen  können. 

Wenn  irgend  möglich,  sollte  bei  auftretendem  Gelbfieber  die 
chleunigste  Absonderung  der  Europäer  in  provisorischen,  ent- 
prechend  weit  vom  Infektionsort  gelegenen  Zeltlagern  stattfinden, 
^^ie  sie  Bouffard^ss  ^it,  Erfolg  im  französischen  Sudan  angewandt 
lat;^  zum  mindesten  müssen  die  Europäer  außerhalb  des  infizierten 
'Cbietes  schlafen.  Das  einzige  Mittel,  welches  mit  absoluter  Sicher- 
et Erfolg  verspricht  und  auch  ohne  allzu  große  Kosten  durchgeführt 

*)  Solche  hat  man  in  Conakry  (Guinöe  frangaise)  nicht  gescheut. 


602 


M.  Otto, 


werden  kann,  bleibt  aber  die  Stegomyien Vernichtung.  Es  ge* 
lingt  in  der  Tat,  diese,  wie  wir  gesehen  haben,  so  am  Hause  und  dessen' 
Umgebung  liaftende  Mücke  trotz  der  zahlreichen  Brutgelegenhei't"- 
in  der  Umgebung  der  Eingeborenenhütten  (Töpfe,  Kalabassen  u.  d- 
derart  an  Zahl  zu  reduzieren,  daß  sie  praktisch  nicht  mehr  ins  (. 
wicht  fällt,  und  damit  ist  epidemisches  Auftreten  des  Gelbfieb(  j 
ausgeschlossen,  auch  der  Weiterverbreitung  der  Krankheit  ein  inä<  ' 
tigcr  Damm  vorgesetzt.   Lome  in  Togo  blieb  1905  und  1906  vor  d 
Gelbfieber  bewahrt,  obgleich  in  der  Nähe  Fälle  vorgekommen  war^ 
weil  die  Bekämpfung  der  Stechmücken  dort  schon  seit  1903  a^j 
Anordnung  des  kaiserlichen  Gouvernements  stattfand  und  die  Uebf ' 
träger  fehlten. 

An  die  Stelle  behördlicher  Prophylaxe  und  allgemeiner  Maß 
nahmen  muß  an  solchen  Orten,  wo  Europäer  nur  vereinzelt  wohn' 
der  persönliche  Schutz  treten.    Eine  sicher  wirkende  Impfu 
gibt  es  noch  nicht.    Die  so  außerordentlich  geringe  Sterblichk^ 
ganz  kleiner  Kinder  an  Gelbfieber  läßt  es,  wie  Marchoux  &  Simond- 
sich  ausdrücken,  als  moralisch  berechtigt  erscheinen,  diesen  an  einen 
Gelbfieberherd  zur  Erzeugung  von  Immunität  die  Krankheit  einzu 
impfen.    Nach  Bonnefoy^^s  empfehlen  Guiteras  &  Gorgas  die  frei 
willige  Impfung  durch  Stegomyia  für  gefährdete  Personen,  weil  di( 
Krankheit  von  Anfang  an  behandelt  werden  kann  und  dabei  die  An- 
sichten auf  Genesung  größere  sind.  Es  soll  jeweils  nur  ein  Moskiu, 
zur  Anwendung  kommen  und,  falls  die  Wirkung  zu  stark  ist, -die 
betreffende  Serie  infizierter  Mücken  nicht  benutze  werden.  Bei  Er 
wachsenen  ist  aber  der  Erfolg  nicht  vorauszusehen.  Wenn  die  mildf 
Erkrankung,  welche  bei  dem  einen  positiven  Versuche  der  Ueber 
tragung  durch  eine  hereditär  infizierte  Mücke  eintrat,  auch  an  die 
Abschwächung  des  Giftes  durch  Passage  von  einer  Mückengeneration 
auf  die  andere  denken  läßt  und  das  Suchen  nach  einer  Impfung  in 
neue  Bahnen  gelenkt  hat,  so  müssen  doch  erst  weitere  experimentell- 
Erfahrungen  abgewartet  werden,  ehe  an  eine  praktische  Verwendu 
zu  denken  ist.   Bessere  Aussichten,  eine  brauchbare  Schutzinipfu 
zu  erlangen,  geben  die  Versuche  von  ThomasI'^  (vgl.  S.  537 ff.),  na 
denen  eine  Abschwächung  des  Giftes  bei  Passage  durch  den  Tiei 
körper- einzutreten  scheint.    Auf  die  weiteren  Ergebnisse  darf  man 
gespannt  sein. 

Auch  die  Injektion  5  Minuten  auf  55 o  erhitzten  Serums  oder  von 
Blut,  das  defibriniert  und  wenigstens  8  Tage  lang  unter  Luftabschliil 
aufbewahrt  ist,  von  Blut  der  Kranken  nach  dem  4.  Krankheitsta^ 
von  Rekonvaleszentenblut  gewährt  keinen  sicheren  Schutz.   Bei  d 
betreffenden  Versuchen  von  Marchoux,  Salimbeni  &  Simoxd*^  tratt:i 
zwar  präventive  Eigenschaften  deutlich  hervor,  es  bedarf  aber  noch 
weiterer  Nachprüfungen.  Alston^sa  schlägt  vor^  das  von  Gelbfieb- 
kranken  in  den  ersten  Krankheitstagen  durch  ein  Blasenpflasi 
gewonnene  Serum  mit  seinen  unzähligen  Erregern  auf  60^  zu  er 
hitzen  und  zur  Schutzimpfung  zu  verwenden.  _ 

Der  Aufenthalt  an  infizierten  Oertlichkeiten  schließt,  wie  all- 
gemein anerkannt  wird,  in  der  Zeit  von  7  Uhr  vormittags  bis 
5V?  Uhr  nachmittags  kaum  eine  Gefahr  in  sich.  Die  Fremden  m 
Rio  de  Janeiro  blieben,  wie  wir  gesehen  haben,  trotz  Verweilens  in 
der  Stadt  selbst  bei  ausgebreiteter  Epidemie  verschont,  wenn  sie  nur 
die  Nacht  dort  nicht  zubrachten,  sondern  sich  nach  dem  immunen 
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Petropolis  zurückzogen.  Infizierte  Stätten  sollen  daher  in  den 
■  iteren  Nachmittagsstundeu,  besonders  aber  zur  Naclitzeit,  gemieden 
werden.  Sicherung  der  Behausung  gegen  Mückenzutritt,  unter  allen 
Umständen  aber  Schlafen  unter  einem  dicht  schließenden  Moskito- 
netz, das  allabendlich  auf  Löcher  und  eingedrungene  Moskitos  abzu- 
suchen ist,  bildet  das  wichtigste  Schutzmittel  gegen  eine  Ansteckung. 
Das  "Wohnhaus  soll  man  möglichst  entfernt  von  anderen  Wohn- 
suitten,  insbesondere  den  Hütten  der  Eingeborenen,  erric'hten  und  so 
zur  "Windrichtung  gelegen,  daß  der  nachts  vorherrschende  Wind  zu- 
erst die  eigene  Wohnstätte  bestreicht  und  keine  Mücken  aus  den  Ein- 
geborenenhäusern zuführt.  Haus  und  Umgebung  sind  frei  von 
Mückenbrut  zu  halten,  alle  Wasserfänger  (Schalen,  Scherben,  Kon- 
servendosen usw.)  zu  entfernen,  Tümpel  trockenzulegen  oder  zu 
ölen,  die  Vegetation  um  das  Haus  möglichst  zu  beschränken*).  Im 
speziellen  bedürfen  Wassertanks  und  Zisternen  der  Ueberwachung, 
da  die  Dienerschaft  die  nötige  Vorsicht  oft  außer  acht  läßt  (Wieder- 
aufsetzen des  Deckels  nach  Benutzung).  Wöchentlich  einmal  muß 
eine  Revision  des  Hauses  und  seiner  Umgebung  (insbesondere  auch 
der  Räumlichkeiten  für  die  Bedienung)  stattfinden.  In  der  Wohnung 
bzw.  dem  Lager  dulde  man  keinen  Besuch  fremder  Eingeborenen, 
vornehmlich  zur  Nachtzeit,  damit  die  durch  Ambulatorii  drohende 
Gefahr  möglichst  verringert  wird. 

Muß  der  Europäer  durch  verdächtige  Gegenden  reisen,  so  raste 
er  nachts  möglichst  entfernt  von  menschlichen  Ansiedelungen.  Außer- 
halb derselben  ist  die  Gefahr,  von  infizierten  Stegomyien  ge- 
stochen zu  werden,  nur  sehr  gering,  da  die  Mücke  eben  ein  ,,Haus- 
raoskito'  ist  und  fern  von  Menschen  ja  auch  keine  Gelegenheit  hat, 
sich  zu  infizieren.  _  Selbstverständlich  ist  aber  Schlafen  unter  dem 
Moskitone*-z  auch  hier  Bedingung.  Einreiben  ätherischer  Oele  u.  dgl. 
in  die  Haut  ist  von  unsicherer  Wirkung  bzw.  ganz  nutzlos,  wie 
Otto  &  Neumann  ^3  durch  eingehende  Versuche  nachweisen  konnten, 
abgesehen  von  dem  auf  die  Dauer  unerträglichen  Hautreiz.  Die 
Stegomyien  werden  nur  so  lange  abgehalten,  als  die  ätherischen  Oele 
nicht  verdunstet  sind,  welche  ihre  Tracheen  reizen,  der  Riechstoff 
ist  völlig  belanglos. 
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Erklärung  der  Tafeln. 

Tafel  I. 
Stegomyia  calopus. 

Fig.  1.    Ausgewachsene  Mücke.    Weibchen,  etwa  8-fache  Vergrößerung. 

a  Stechrüssel,  b  Palpen,  c  Antennen,  d  Femur.  e  Tibia.  /  Mete- i 
tarsus.    g  Tarsi. 

„  2.  Kopf  und  Brust  einer  Mücke.  Männchen,  etwa  12-fache  Ver- 
größerung, a  Stechrüssel,  b  Palpen,  c  Antennen,  d  Kopf,  e  Brust 
mit  Lyra. 

„    3,    Sitzende  Mücken.    Weibchen,  natürliche  Größe. 

„     4.    Eier.    Zahlreiche  Eier,  ein  Gelege  bildend.    Natürliche  Größe. 

„  5.  Sitzende  Mücke.  Weibchen,  etwa  10-fache  Vergrößerung.  Das 
hinterste  Beinpaar  in  schwingender  Stellung. 

„     6.    Larven  und  Puppen.    Natürliche  Größe,    a  Larven  an  der  Ober- 
fläche,   b  Larven  Mais  fressend,    c  Puppe,  eben  verpuppt,  ganz  hell.  | 
d,  e  Puppe  etwa  3  Tage  alt,  bräunlich.    /  Puppe  kurz  vor  dem  Aus-^  j 
kriechen,  dunkel  bis  scnwarz.  i 

„     7.    Larve.   Eben  ausgeschlüpft  aus  dem  Ei,  etwa  25-fache  Vergrößerung.. j 

„     8.    Eier  in  älterem   Stadium.    Etwa  30-fache  Vergrößerung.    Die  : 
kleinen  als  Körnchen  erscheinenden  Gebilde  entsprechen  nach  Eysell 
Vorbuckelungen  des  Exchorion. 

"  9.  Puppe  erwachsen,  kurz  vor  dem  Ausschlüpfen,  etwa  15- 
fache  Vergrößerung,  a  Kopf-  und  Bruststück,  b  Saugröhre,  c  Hinter- 
leib,   d  Endstück. 

„  10.    Arm   eines  Gelbfieberkranken,   direkt   nach  dem  Tode.  Die 
violette  Fleckung  tritt  bisweilen  schon  mehrere  Stunden  vor  dem  Exi-^ 
tus  ein.  ^ 

Tafel  IL  ' 

Fig.  11.    Leber  eines  Gelbfieberkranken,  direkt  nach  dem 'Tode.  Durch- 
schnitt. 

„  12.  Leber  eines  Gelbfieberkranken,  direkt  nach  dem  Tode,  Durch- 
schnitt und  Oberfläche. 

„  13.    Schnittfläche   der  Niere   eines   Gelbfieberkranken.    Schwellung.    Ver-  i 
breiterung  der  Rindenpartie,  Gefäßfüllung.    Ekchymosen  der  Nieren- 
beckenschleimhaut. 

„  14.  Stück  eines  Dickdarmes.  Innenseite.  Direkt  nach  dem  Tode. 
Schleimhautschwellung,  Stase,  Hämorrhagien. 
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X. 


Tracliom. 

Von 

Prof.  Dr.  Bruno  Heymann 

in  Berlin. 
Mit  1  Tafel  und  7  Figuren  im  Text. 


Unter  Trachom  versteht  man  nach  Axenfeld^  diejenige  Körner-  . 
krankheit  des  Auges,  die,  in  den  typischen  Fällen  allmählich  be- 
ginnend, die  ganze  Bindehaut  mit  Körnern  durchsetzt,  allmählich 
zur  Narbenbildung  und  sehr  oft  zu  dem  bekannten  trachomatösen 
Pannus  führt".  Die  Folgen  dieser  Prozesse  sind  nicht  selten  starke 
Verkrümmungen  der  Lider  mit  Entropium  und  Thrichiasis  und  Ver- 
schwärungen  der  Hornhaut  unter  Beeinträchtigang  der  Sehkraft  bis 
zu  völliger  Erblindung.  Von  den  „typischen"  Fällen  gibt  es  indessen 
zahlreiche  Abweichungen  und  zu  diesen  vielfache  Doppelgänger  in 
anderen,  sicher  nicht  trachomatösen  Erkrankungen,  so  daß  nicht 
selten  selbst  der  erfahrene  Kliniker  keine  unzM^eifelhafte  differential- 
diagnostische Entscheidung  zu  treffen  vermag.  —  Pathblogisc Ir- 
an atomisch  sieht  Saemisch  ,,das  Wesentlichste  des  granulösen  Pro- 
zesses in  der  Art  der  Erkrankung  der  adenoiden  Schicht  der  Binde- 
haut, welche  auch  die  Follikel,  die  Granula  produziert  und  die  den  be- 
stimmten Charakter  hat,  daß  sie  zu  einer  narbigen  Umwandlung  der 
erkrankten  Gewebspartie  mit  Einschluß  der  in  ihr  zur  Entwickelung 
gekommenen  Granula  führt".  —  Histologisch  besteht  das  Granu- 
lum  aus  einer  Randschicht  von  Lymphocyten,  einer  zentralen  Anhäu- 
fung von  großen  mononukleären  Leukocyten,  „epitheloiden  Zellen" 
Villaeds,  und  von  großen,  verstreut  liegende  Kernreste,  rote  Blut- 
körperchen und  andere  unbestimmbare  Gebilde  enthaltenden  Phago- 
cyten  („LEBEEsche  Zellen"),  gelegentlich  Mast-  und  Eiesenzellen. 
Außerdem  findet  eine  erhebliche  Wucherung  der  Epithelschicht  mit 
Entsendung  zapfenartiger  Stränge  in  die  Tiefe  statt.  (Ueber  tracho- 
matöse  Erkrankungen  anderer  Organe  vgl.  S.  627.) 

Geschichte  und  Verbreitung. 

Bei  der  soeben  betonten  Unsicherheit  der  klinischen  Diagnose  ist, 
es  naturgemäß  ganz  besonders  schwierig,  sich  über  angebliche  Trachom- 
erkrankungen in  früheren  Zeiten  eine  zuverlässige  Vorstellung  zu 
Wden.  Immerhin  kann  es  als  sicher  gelten,  daß  das  Trachom  zu  den 
Krankheiten  gehört,  um  die  sich  die  ärztliche  Kunst  schon  seit  Jahr- 
tausenden bemüht.  Nach  Hirschberg  2,  dem  wir  über  die  Geschichte 
und  geographische  Verbreitung  des  Trachoms  besonders  eingehende 
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Studien  verdanken,  war  bereits  vor  mehr  als  3400  Jahren  das  „Trief- 
auge" in  Aegypten  wohlbekannt,  hatte  jedoch  weder  damals''  noch 
zur  Zeit  der  Ptolemäer  und  Zäsaren  die  ungeheuere  Verbreitung  wie 
in  späterer  Zeit.  Sehr  häufig  war  die  Krankheit  auch  bei  den  Griechen 
und  Römern  des  klassischen  Altertums,  bei  denen  sie  unter  der 
Bezeichnung  o^lJ-aXixta,  xpäxwjxa  (=  Rauhigkeit),  lippitudo,  aspritudo 
(gleichfalls  =  liauhigkeit)  überaus  gefürchtet  war.  —  Für  das  Mittel- 
alter geben  uns  die  geschichtlichen  Quellen  nicht  so  zweifellose  Hin- 
weise über  die  Häufigkeit  des  Leidens.  Zum  Teil  ist  daran  die  Uq- 
sicherheit  der  durch  die  arabischen  Aerzte  eingeführten  Nomenklatur 
schuld ;  vielleicht  war  aber  damals  in  der  Tat  die  Krankheit  nur  wenig 
verbreitet;  vielleicht  trat  sie  auch  nur  gegen  die  Allgewalt  des 
„schwarzen  Todes"  und  der  „Pockennot"  mehr  in  den  Hintergrund. 
Wie  dem  auch  sei,  —  sie  spielt  in  der  medizinischen  Literatur  noch 
im  17.  Jahrhundert  und  bis  gegen  das  Ende  des  18.  Jalirhunderts  keine 
wesentliche  Rolle.  Um  so  überraschender  ist  es,  wenn  wir  sie  auf 
einmal  um  das  Jahr  1800  fast  gleichzeitig  von  allen  Nationen 
des  europäischen  Kontinents  unter  dem  Namen  der  „ägyptischen 
Augenkrankheit"  oder  der  „Ophtlialmia  militaris"  als  panik- 
erregende Volksplage  verzeichnet  finden.  Aegypten,  wie  erwähnt, 
seit  uralter  Zeit  Sitz  der  Krankheit,  war  —  im  Gegensatz  zu  den 
Ländern  Europas  —  im  Mittelalter  und  in  der  neueren  Zeit  von 
der  Seuche  so  schwer  heimgesucht,  daß  kaum  einer  verschont  blieb, 
und  man  die  Aegypter  ein  „Volk  von  Blinden"  benannte.  Kein 
Wunder,  daß  von  den  30000  Grenadieren,  die  Napoleon  1798  nach 
Aegypten  führte,  binnen  wenigen  Monaten  ungezählte  der  Krankheit 
zum  Opfer  fielen,  und  wie  sie,  auch  ihre  damaligen  Bundesgenossen, 
die  Italiener,  und  ihre  Gegner,  die  Engländer.  Krank,  nicht  wenige 
blind,  kehrten  die  Krieger  in  ihre  Heimat  zurück  und  vermittelten 
nun  eine  außerordentliche,  durcji  die  großen  Truppenbewegungen  in 
den  ersten  Dezennien  des  vorigen  Jahrhunderts  noch  begünstigte 
Ausbreitung  der  Seuche  in  ganz  Europa.  Mit  größter  Schnellig- 
keit nistete  sie  sich  fast  überall  ein  und  konnte  seitdem  noch  in 
keinem  Lande  wieder  gänzlich  ausgerottet  werden. 

Eine  Uebersicht  und  kartographische  Darstellung  der  gegen- 
wärtigen Trachom  Verbreitung  in  Europa  und  den  außereuro- 
päischen Ländern  findet  sich  bei  Stanculeanu  &  Mihail.  Danach  ist 
gegenwärtig  Rußland  besonders  befallen,  wo  in  manchen  Provinzen 
öOProz.  der  Bevölkerung  trachomkrank  sind,  und  in  der  Armee  die  Bil- 
dung besonderer  ,, Trachom-Regimenter"  erforderlich  wurde,  ferner  Un- 
garn und  Italien,  wo  5 — 10  Proz.  der  gesamten  Bevölkerung  an  Tra- 
chom leiden  sollen.  Auch  in  Deutschland  gibt  es  endemische  Trachom- 
herde, namentlich  in  den  östlichen  Provinzen  Ost-,  Westpreußen  und 
Posen,  ferner  im  Kreise  Groß-Wartenberg  in  Schlesien,  auf  dem  Eichs- 
felde, sowie  im  westlichen  Industriegebiet.  Geringere  zeitweilige  Häu- 
fungen von  Trachom-Erkrankungen  oder  sporadische  Fälle  an  anderen 
Orten  betreffen  meist  ausländische,  besonders  russisch-polnische  Saison- 
arbeiter oder  gruppieren  sich  um  diese.  Hirschberg  macht  darauf  aui- 
merksam,  daß  in  Europa  Gegenden  von  mehr  als  300  m  über  dem 
Meere  von  Trachom  verschont  bleiben,  dagegen  sumpfige  Niederungen 
stark  betroffen  werden.  Kuhnt  hat  sogar  auf  Grund  dieser  schein- 
baren, keineswegs  überall  zutreffenden  Prädisposition  solcher  Gegen- 
den die  Vermutung  ausgesprochen,  daß  sich  der  Trachomerreger  m 
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feuchtem  Boden  entwickele  und  bei  Austrocknung  desselben  mit 
aufgewirbelten  Staubpartikelchen  die  Augen  der  Anwohner  befalle. 
Auch  von  anderen  Autoren  wird  die  Bedeutung  von  Hitze,  Staub, 
Wind,  Rauch  u.  dgl.  als  disponierende  Momente  für  die  Entstehung 
der  Krankheit  betont,  indessen  von  Hirschberg  u.  a.  stark  bezweifelt. 
Sicherlich  spielen  bei  der  besonderen  Häufung  des  Trachoms  in  ver- 
schiedenen Gegenden  und  bei  einzelnen  Rassen  Lebensgewolinheiten 
und  Sitten  eine  viel  größere,  ja  ausschlaggebende  Rolle,  als  jene 
äußeren  Faktoren  oder  Rassen-Eigentümlichkeiten,  auf  die  u.  a. 
Chibret  großen  Wert  legt.  Daß  dagegen  erhebliche  individuelle 
Unterschiede  in  der  Empfängliciikeit  bis  zu  gänzlicher  Immunität  be- 
stehen, ist  auch  hier,  wie  bei  so  vielen  Infektionskrankheiten,  der 
Pall.  Besonders  disponiert  scheint  das  Kindesalter  zu  sein.  Selbst- 
verständlich darf  aber  aus  der  Unempfänglichkeit  einzelner  Indi- 
viduen nicht  der  Schluß  gezogen  werden,  daß  die  trachomatösen 
Veränderungen  überhaupt  keinen  spezifischen  Charakter  hätten,  son- 
dern sich  auf  dem  Boden  aller  möglichen,  infektiösen  wie  nicht- 
infektiösen, langdauernden  Reize  entwickeln  könnten  (Baeck).  Dem- 
gegenüber muß  vielmehr  —  trotz  aller  Verschiedenheiten  des  kli- 
nischen Bildes,  die,  zum  Teil  infolge  von  Mischinfektionen,  vor- 
kommen —  betont  werden,  daß  das  Trachom  eine  Krankheit  be- 
sonderer Art  ist,  und  daß  seine  Infektiosität  durch  epidemiologische 
Erfahrungen  und  experimentelle  Untersuchungen  über  jeden  Zweifel 
sichergestellt  ist. 

Schon  im  Altertum  war  man  von  der  leichten  Uebertragbar- 
keit  der  Krankheit  überzeugt  und  glaubte  an  den  Uebergang 
durch  die  Luft,  ja  an  die  Gefährlichkeit  des  bloßen  Ansehens,  und 
wenn  wir  auch  heutzutage  derartige  phantastische  Vorstellungen  mit 
Recht  ablehnen  müssen,  so  ist  doch  durch  die  oben  kurz  skizzierte 
Geschichte  des  Trachoms  in  Europa  sowie  durch  sorgsame  Verfolgung 
seiner  Ausbreitung  unter  übersichtlichen  Verhältnissen  erwiesen,  daß 
in  der  Umgebung  eines  Kranken  gesunde  Individuen  erkranken  und 
diese  wiederum  neue  Infektionen  in  ihrem  Kreise  veranlassen.  Als 
Ansteckungsquelle  kommt  wohl  hauptsächlich  das  Conjunctivalsekret 
des  Kranken  in  Betracht,  das  entweder  durch  unmittelbare  Berührung 
oder  durch  Vermittlung  gemeinsamer  Waschgeräte,  Hand-  und 
Taschentücher,  Betten  usw.,  auch  von  Fliegen  auf  die  Augen  von  Ge- 
sunden gelangt  und  die  Krankheitserscheinungen  auslösen  kann.  Diese 
verhängnisvolle  Fähigkeit  ist  auch  durch  Versuche  an  Menschen  ein- 
wandfrei erwiesen.  Sattler  i  berichtete  bereits  im  Jahre  1881  von 
einem  positiven  Impferfolg  nach  Einbringung  eines  Trachomkorns  in 
die  Conjunctiva  eines  Menschen,  bei  dem  die  ersten  Erscheinungen  nach 
T  Tagen  auftraten.  Addario  impfte  im  Jahre  1900  3  durch  Atrophia 
oulbi  Erblindete  mit  FoUikelinhalt  eines  frischen  Trachoms  in  eine 
Unjunctivaltasche  und  beobachtete  nach  frühestens  3  Tagen  Rötung 
und  Sekretion,  nach  6  Tagen  Oedem,  nach  15—20  Tagen  Rauhigkeit 
und  hahnenkammartige  Schwellung  und  nach  einem  Monat  das  ty- 
pische Bild  des  follikulären  Trachoms,  später  auch  Pannus ;  erst  nach 
zweijähriger  Behandlung  trat  die  Heilung  ein.  GrtseffS  sah  nach 
Auttragen  von  Conjunctivalsekret  eines  floriden  Trachoms  auf  die 
untero  Lidspalte  eines  Gesunden  bereits  nach  2  Tagen  allmählich  zu- 
nehmende Rötung  und  Schwellung  der  Conjunctiva,  später  Follikel- 
oiiaung  und  Entwickelung  eines  typischen  follikulären  Trachoms,  das 
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unter  Behandlung  langsam  zurückging;  bei  einer  zweiten  Versuchs  i 
person  dagegen,  die  mit  dem  Follilcelinhalt  eines  mehrere  Monate! 
alten  Falles  geimpft  war,  blieb  jede  Reaktion  aus.  AxenfbldS  impfte i 
sich  selbst  mit  Trachommaterial  und  bekam  eine  mit  FoUikelbildunff » 
einhergehende  Conjunctivitis,  die  ohne  Behandlung  spurlos  wieder« 
verschwand. 

Zu  diesen  absichtlichen  Impfungen  an  Menschen  kommen  eine» 
Reihe  Fälle,  in  (Jenen  sich  Aerzte  bei  der  Behandlung  Trachom- 1 
kranker  selbst  infiziert  haben, 

Pathogenität  für  Tiere. 

Epidemien  von  trachomartigen  Erkrankungen  scheinen  bei  Tieren ) 
nicht  aufzutreten.  Vielleicht  kommt  nach  Geeeffs  Mitteilungen  über ! 
einen  mit  „sulzigem  Trachom"  behafteten  und  über  einen  von  Kunz 
beobachteten,  jahrelang  in  einer  Trachombaracke  lebenden  Hund  „mit 
dicken  Trachomkörnern"  die  Krankheit  ganz  vereinzelt  spontan"  bei  i 
diesen  Tieren  vor.  Dieselben  Erscheinungen  wie  bei  den  Hunden,  i 
gleichfalls  einmal  mit  Follikelbildung,  beobachtete  Kuhnt  bei  Ziegen!  i 

Von  den  üblichen  Versuchstieren  haben  sich  bisher  nur  Affen  für  I 
die  Infektion  hinlänglich  empfänglich  erwiesen.  Allerdings  will  Schiele 
mit  „Reinkulturen"  des  Trachomerregers  an  Meerschweinchen  und 
Hunden  sichere  Trachome  hervorgerufen  haben,  steht  aber  mit  diesen 
Erfolgen  durchaus  allein  da.  Kuhnt  konnte  an  Hunden  in  gemein- 
sam mit  KüsEL  &  Thielemann  angestellten  Versuchen  lediglich  eine 
leichte  Conjunctivitis,  nur  einmal  einige,  nach  wenigen  Tagen  ohne  t 
Behandlung  wieder  verschwindende  Follikel,  Greeff  überhaupt  keine  ; 
Reaktion  konstatieren.  Ebenso  waren  die  von  Greeff  an  Meer-  t 
schweinchen  und  Kaninchen,  von  v.  Prowazek  &  Halberstädter  an  i 
Kaninchen,  von  Heymann  an  Kaninchen,  Meerschweinchen,  Mäusen  i 
und  Ratten,  sowie  die  von  Heymann  &  Sussmann  an  Tauben  ange- 
stellten Versuche  ohne  Erfolg,  bei  welch  letzteren  Kimura  angeblich  t 
positive  Ergebnisse  hatte.  Alle  diese  Mißerfolge  dürfen  jedoch  nicht  ü 
von  unablässigen  weiteren  Bemühungen  abschrecken,  die  Trachom-  i 
forschung  von  dem  umständlichen  und  kostspieligen  Affenversuch  zu  i 
befreien. 

Aber  selbst  bei  den  Affen  besteht  keine  hochgradige  oder  aus-  « 
nahmslose  Empfänglichkeit.  Dies  zeigte  sich  bereits  in  den  ersten, 
von  Hess  &  Römer  ausgeführten  Impfungen  von  Pavianen,  die  nur 
zum  Teil  deutliche,  auch  histologisch  dem  Trachom  sehr  ähnliche, 
indes  nie  zur  Narbenbildung  führende  Körnerentwickelung  aufwiesen, 
zum  Teil  aber  nichts  weiter  als  uncharakteristische  Rötungen  der  Con- 
junctiva  davontrugen.  Auch  Greeff  und  seine  Mitarbeiter  di Santo, 
Herford  &  Flemming  erzielten  an  Pavianen  graduell  sehr  verschie- 
dene, von  ganz  unwesentlichen,  von  den  Autoren  mit  Recht  negativ  > 
beurteilten  bis  zur  Follikelbildung  fortschreitenden  Veränderungen. 
Heymann  erhielt  bei  3  mit  verschiedenen  trachomatösen  Conjunc- 
tivalsekreten  geimpften  Pavianen  keinen  einzigen  positiven  Effekt. 
Selbst  bei  den  dem  Menschen  noch  näli  ersteh  enden  Orang-Utangs 
hatten  v.  Prowazek  &  Halberstädter  einige  Mißerfolge,  während 
Makaken  bei  ihnen,  ebenso  wie  bei  Heymann  in  einem  allerdmgs 
nur  einmaligen  Versuch,  durchaus  versagten  und  auch  bei  Addario  & 
La  Ferla  nur  ganz  leichte,  schnell  abklingende  Erscheinungen  ohne 
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napilläre  und  follikuläre  Bildungen  aufwiesen.  Dagegen  erzielten 
Beetarelli  &  Cecchetto  an  Makaken,  Bajardi  an  einem  Makaken 
und  einem  Cercopitliecus  deutliche,  zum  Teil  angeblich  typisch  trachom- 
^tio"e  Erscheinungen.  Inwieweit  an  diesen  auffällig  differenten  Er- 
gebnissen die  Verschiedenartigkeit  des  Impfmaterials  und  der  Impf- 
technik beteiligt  ist,  ist  auch  an  der  Hand  genauer  Protokollstudien 
(vgl.  die  beigegebene  Uebersicht,  Tab.  I,  S.  636)  nicht  zu  sagen. 
Bemerkenswert  ist  es  aber,  daß  öfters  Abimpfungen  selbst  von  gajiz 
frischen,  nicht  oder  ganz  wenig  behandelten,  stark  sezernierenden 
FäUen  ein  negatives  Ergebnis  hatten.  Vielleicht  würden  umfang- 
reichere, in  systematischer  und  einheitlicher  Weise  durchgeführte 
Versuchsreihen  über  die  Infektiosität  von  Trachommaterial  aus  ver- 
schiedenen Krankheitsstadien  theoretisch  und  praktisch  wichtige  Auf- 
schlüsse über  jene  Inkongruenzen  ei'geben.  Von  großer  Bedeutung  für 
die  Beurteilung  des  Impfeffektes  ist  es,  daß  das  gesunde  Affenauge 
durch  reichliches  subconjunctivales  Fettgewebe  ausgezeichnet  ist,  das 
beim  Ektropionieren  der  Lider  (besonders  bei  Meerkatzen)  als  mäch- 
tiger Wulst  vorspringt,  daß  hierbei  eine  stärkere  Injektion  des  reich 
ausgebildeten  Gefäßnetzes  eintreten  kann,  und  daß  endlich  follikel- 
artige  Bildungen  auch  an  nicht  geimpften  Augen  zu  beobachten  sind. 

Auch  die  bedeutsame  Frage  über  die  Ansiedelungsfähigkeit  des 
Trachoms  in  anderen  Organen  und  deren  Infektiosität  bedarf  noch  der 
Bearbeitung  mit  Hilfe  des  Tierversuchs.  Erwiesen  ist  nach  Versuchen 
von  NicoLLE,  Blaisot  &  Culenod  lediglich  die  Infektiosität  der 
Tränenflüssigkeit,  ein  Ergebnis,  das  Kuhnts  &  Eaehlmanns  Aufi 
fassung  von  der  trachomatösen  Natur  starker  Follikelbildungen,  wie 
sie  gelegentlich  im  Tränensack  Trachomkranker  vorkommen,  bekräf- 
tigt. Dagegen  liegen  für  eine  trachomatöse  Erkrankung  der  Nase, 
die  auf  Grund  uncharakteristischer,  bei  Trachom  allerdings  auffällig 
häufiger  Schleimhautschwellungen  Kuhnt  gleichfalls  annimmt,  vor- 
läufig keine  Beweise  vor.  Ebensowenig  ist  die  von  Wolfrum, 
Lindner  u.  a.  im  Hinblick  auf  neuere,  später  zu  besprechende  For- 
schungsergebnisse aufgestellte  Behauptung  von  der  Existenz  eines 
„genitalen  Trachoms"  überzeugend  begründet.  Heymann  konnte  weder 
bei  Pavianen  noch  bei  einer  Meerkatze  nach  Verimpfung  trachomatösen 
Materials  in  die  Urogenitalorgane  von  Männchen  und  Weibchen  irgend- 
welche abnormen  Eeaktionen  beobachten. 


Parasitologische  und  biologische  Untersuchungen. 

Während  betreffs  der  Uebertragbarkeit  des  Trachoms  berechtigte 
Zweifel  nicht  bestehen,  herrscht  über  die  Natur  des  Krankheits- 
erregers noch  Unklarheit,  obschon  sich  eine  große  Anzahl  hervor- 
ragender Ophthalmologen  und  Parasitologen  um  seine  Erforschung 
bemüht  haben.  Eine  besondere  Schwierigkeit  besteht  bei  diesen  Unter- 
suchungen darin,  daß  die  trachomatöse  Erkrankung  offenbar  bak- 
terielle Invasionen  mannigfacher  Art  begünstigt,  so  daß  sich  sowohl 
harmlose,  sonst  spärlich  vorhandene  Saprophyten  wie  schon  bekannte 
^rreger  anderer  Conjunctivitiden  üppig  entwickeln  und  leicht  zu  der 
J^rkrankung  in  eine  primäre  ätiologische  Beziehung  gebracht  werden. 

Sattler  ist  wohl  der  erste,  der  bereits  1881  berichtete,  daß  er 
im  trachomatösen  Sekret  und  im  Trachomkorn  einen  gonokokken- 
annhchen  Coccus  gefunden  habe,  in  dem  er  den  Erreger  vermute. 
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1885  teilte  Michel  mit,  daß  er  gleichfalls  einen  (ionococcus-ähnlichei 
aber  kleineren  Diplococcus  hauptsächlich  im  ausgepreßten  Follikel - 
Inhalt    entdeckt    und    mit    dessen    Kultur    sogar    einen  positiven 
Impfversuch  am  Menschen  angestellt  habe.    Kuchaiisky  beschrieb 
alsdann  noch  einen  stark  beweglichen  Coccus.   Obwohl  von  einzeln' 
Autoren  Bestätigungen  der  SATTLERSchen  wie  MicuELschen  BefuiK: 
erfolgten,  schloß  sich  Satjler  selbst  schon  nach  wenigen  Jahren  d. 
Zweifeln  an,  die  namentlich  von  Baumgarten  und  Schmidt-Himplj  i; 
gegen  die  Pathogenität  der  beschriebenen  Kokken  erhoben  und  durch 
WiTTRAMS  achtmal  ohne  Erfolg  angestellte  Uebertragungsversuclir 
mit  solchen  Kokken  -  Eeinkulturen  auf  Menschen  vollends  bestätiKi 
wurden.    Neuerdings  hat  noch  einmal  Kimura  aus  durch  Ansaugen 
gewonnenem  Sekret  Diplokokken  gezüchtet  und  auf  Grund  von  Tauben 
versuchen  für  den  Erreger  angesprochen.  Nachprüfungen  dieser  Kui 
turen  stehen  noch  aus.  —  Von  Bacillen  fand  Robert  Koch  188.3  in 
Aegypten  bei  sehr  zahlreichen  Trachomkranken  ein  feines,  dem  In 
fluenzabacillus   ähnliches  Stäbchen,    das  jedoch,    nach  den  Untc 
suchungen  von  Weeks,  von  L.  MtiLLER  und  von  Morax,  nur  eii 
katarrhalische  Conjunctivitis  hervorruft,  die  in  Aegypten  allerdin. 
eine  sehr  häufige  Mischinfektion  mit  Trachom,  darstellt.   Mit  dies^ 
KocH-WEEKSschen  Bacillen  sind  die  ,,Trachombacillen"  L.  Müllfj;- 
nahe  verwandt;  aber  auch  ihnen  kann,  da  sie  sich  nach  C.  Frankel. 
Morax,  Axenfeld  u.  a.  durchaus  nicht  immer  oder  ausschließlich  bei 
Trachomen  finden,  nicht  die  ihnen  vom  Entdecker  zugeschriebene  B' 
deutung  beigelegt,  sondern  gleichfalls  nur  die  Rolle  häufiger  Trachom 
Symbionten  zuerkannt  werden. 

Andere  Forscher  haben  die  Erreger  des  Trachoms  nicht  unter 
den  Bakterien,  sondern  unter  den  höheren  Pilzen  oder  unter  den 
Protozoen  gesucht.  Insbesondere  haben  eine  Reihe  italienischer 
Autoren  (Gonella,  Guarnieri,  Lodato,  Addario,  Ferla  u.  a.  und 
jüngst  auch  ein  deutscher  Augenarzt  Stiel)  großen  Wert  auf  das 
Vorkommen  von  Blastomyceten  in  trachomatösem  Gewebe  gelegt  und 
ihnen  eine  ursächliche  Bedeutung  beigemessen,  ohne  jedoch  Beweise 
dafür  erbringen  zu  können. 

Die  als  Protozoen  angesprochenen  zelligen  oder  inti'aceUulären 
Gebilde  z.  B.  Burchardts,  Elzes,  v.  Krüdener,  Czaplewskis  und 
JuNius',  welch  letzterer  in  neuerlichen,  mühsamen  Untersuchungen  an 
lebendem  Material  auf  eigentümliche  „medusenartige"  und  „gewun- 
dene" zellige  Elemente  aufmerksam  wurde  und  dazu  neigte,  sie  als 
die  Krankheitserreger  aufzufassen,  sind  zum  Teil  schon  als  irrtümliche 
Deutungen  zurückgewiesen,  zum  Teil  anderer  Deutung  zugänglich  und 
haben  daher  das  Trachomproblem  kaum  gefördert.  — 

Einzelne  Forscher  haben,  unter  Verzicht  auf  die  Entdeckung  des 
Erregers  selbst,  wenigstens  seine  biologischen  Eigenschaften 
durch  Versuche  mit  trachomatösem  Material  zu  ermitteln  versucht. 
Danach  scheint  das  Trachomvirus  gegen  Hitze  empfindlich  (vgl.  Hess 
&  Römer,  Tab.  I,  S.  636),  gegen  Austrocknung  ziemlich  widerstands- 
fähig zu  sein.  Ueber  seine  Filtrierbarkeit  liegen  sowohl  negative 
(Pfeiffer  &  Kuhnt  u.  a.)  wie  positive  (Bertarelli  &  Cecchbtto; 
Versuche  vor. 

Alles  in  allem  ist  somit  über  den  Krankheitserreger  sehr  wenig 
bekannt,  und  die  Trachomforschung  schien  „auf  einem  toten  Punkte 
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.lucrekoinmen  zu  sein,  als  v.  Prowazek  &  Halberstädter  (1907) 
eine  Entdeckung  machten,  die  ihr  neue  Ausblicke  eröffnete. 

Die  V.  Prowazek-Halberstädterschen  Köriierchen,. 

In  nach  Giemsa  gefärbten  Präparaten  von  Conjunctivalsekret 
mit  Trachommaterial  geimpfter  Affen  und  trachomkranker  Menschen 
fanden  sie  „innerhalb  der  Epithelzellen  neben  dem  Kern  in  dem  licht- 
blauen Protoplasma  dunkelblau  färbbare,  nicht  homogene,  unregei- 
mäßi°'e  Einschlüsse  (zuerst  von  v.  Prowazek  konstatiert).  Die  zu- 
uächsl-  kleinen,  runden  oder  ovalen  Einlagerungen  werden  allmählich 
o-rößer,  nehmen  eine  maulbeerförmige  Gestalt  an  und  erfahren  eine 
mit  fortschreitendem  "Wachstum  zunehmende  Auflockerung,  die  im 
Zentrum  beginnt.  In  der  Folge  sitzen  sie  meist  kappenförmig  dem 
Kern  auf.  Sodann  tauchen  innerhalb  dieser  Einschlüsse  rot  färbbare, 
distinkte,  sehr  feine  Körperchen  auf,  die  sich  rapide  vermehren,  die 
blau  gefärbten  Massen  allmählich  zum  Verschwinden  bringen.  Schließ- 
lich nehmen  sie  den  größten  Teil  des  Protoplasmas  ein,  während  die 
blau  gefärbten  Substanzen  nur  noch  als  kleine  Inseln  zwischen  ihnen 
nachweisbar  sind.  In  den  Ausstrichpräparaten  kann  man  auch  freie 
Körnchen  neben  den  Zellen  beobachten.  Die  beschriebenen  Ver- 
änderungen des  Conjunctivalepithels  erwiesen  sich  als  übertragbar, 
wie  die  spontane  spätere  Erkrankung  des  anderen  Auges  bei  Orang- 
Utangs  sowie  die  gelungene  künstliche  Uebertragung  von  Tier  zu 
Tier  beweisen. 

Die  blauen  amorphen  Massen  der  Einschlüsse  besitzen  dieselbe 
Avidität  zu  der  blauen  Komponente  des  Giemsafarbstoffes,  wie  die 
Nukleolen  und  sind  wahrscheinlich  mit  dem  Plastin  identisch.  Da- 
o;egen  sind  die  scharf  umschriebenen,  distinkt  rot  gefärbten  Körnchen, 
die  schätzungsweise  eine  Größe  von  1/4  ^A  besitzen,  die  Träger  des 
Virus  selbst.  Sie  vermehren  sich  nämlich  rapide,  indem  sie  sich  ver- 
größern und  dann  in  zwei  doppelpunktartige  Körnchen  zerfallen," 
(Vgl.  Fig.  1—5.) 

Die  blau  färbbaren,  die  Erreger  einhüllenden  Piastinmäntel 
wurden  als  Reaktionsprodukte  der  befallenen  Zelle  aufgefaßt,  und  „im 
Anschluß  an  die  Trachomstudien  der  Begriff  der  Chlamydozoen 
(■/lcL\)M  Hülle,  Mantel;  Cwov  Tier)  von  Prowazek  aufgestellt",  d.  h. 
einer  besonderen,  weder  den  B.akterien,  noch  den  Protozoen  zuge- 
hörigen Gruppe  von  sehr  kleinen,  filtrierbaren  Mikroorganismen,  die 
„einen  Teil  ihrer  Entwickelung  in  dem  Cytoplasma,  manche 
sogar  in  dem  Caryoplasma  der  Zelle  selbst  vollführen  und  spe- 
zifische Reaktionsprodukte  und  Einschlüsse  in  der  Zelle 
hervorrufen",  wie  z.  B.  auch  die  GuARNiERischen,  NEORischen 
-^^'J^Li^OKYSchen,  KoLLEschen  und  Molluscum-Körperchen.  Hervorzu- 
heben ist  noch,  daß  die  Entdecker  die  Gebilde  bei  Gesunden  oder 
nichttrachomatösen  Augenkranken  nicht  fanden,  und  daß  sie  als  In- 
vasionsstelle  und  Hauptverbreitungsherd  der  Erreger  das  Conjunctival- 
fpithel  ansprachen.  Nach  Halber,städter  und  v.  Prowazek  lautete 
f|emnach  die  Lösung  des  Trachomproblems:  Das  Trachom  ist  eine 
r^\ri^"^  spezifischem  Chlamydozoon  hervorgerufene 
'^pithehose  der  Conjunctiva.  Wie  weit  sich  dies  nach  dem 
_tzigcn  Stande  unserer  Kenntnisse  aufrecht  erhalten  läßt,  wird  später 
»  rortert  werden.  Jedenfalls  gebührt  Halberstädter  und  v.  Prowazek 
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das  Verdienst,   durch  ihre  Entdeckung  die  ins  Stocken  geratPnr 
Trachomforschung  wieder  in  lebhaften  Fluß  gebracht  zu  haben-  ' 
wurde  der  Ausgangspunkt  für  zahlreiche  weitere  ergebnisreiche  r'ni', 
suchungen  und  hat  ihre  anregende  Kraft  noch  bis  heute  nirlii  , 
schöpft.  —  ' 

Was  zunächst  die  Darstellung  der  v.  Prowazek-Halber 
sTÄDTERSchen  Körperchen  anlangt,  so  sind  sie  mit  Sicherhr-" 
nur  in  gefärbten  Präparaten  nachweisbar.  Im  ungefärbten  Präpaia^ 


Fig.  4.  Fig.  5, 


Fig.  1 — 5.  V.  PEOWAZEK-HALBERSTÄDTEEsche  Körperchen  (nach  L.  Halbeb- 
STÄDTER  &  Prowazek,  Arb.  a.  d.  Kais.  Ges.-Amt  1907). 

ist  selbst  bei  schonendster  Präparation  und  Beobachtung  im  ge- 
schlossenen Mikroskop-Wärmeschrank  bei  Körpertemperatur,  eventuell 
unter  Zusatz  von  Farbstoffen,  die  Unterscheidung  der  Gebilde  von 
anderen  Zellelementen  nicht  sicher  möglich.  Auch  bei  Zusatz  von 
schwachen  Alkalien  (Bertarelli  &  Cecchetto)  oder  bei  Unter- 
suchung im  Ultramikroskop  hat  sich  nichts  Charakteristisches  ergeben. 
Wir  sind  somit  auf  das  Studium  der  Gebilde  in  getrocknetem  und  go 
färbtem  Zustande  angewiesen  —  ein  Mangel,  der  bei  ihrer  Beurtedung 
nicht  a^ußer  acht  gelassen  werden  darf. 
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Zur  Anlegung  der  Ausstriclipräparate  sind  sorgfältig  mit 
absolutem  Alkohol  gereinigte,  vor  Staub  geschützte  Deckgläser  bereit 
zu  halten.  Wenn  möglich,  ist  die  Entnahme  unter  Mitwirkung  eines 
Assistenten  vorzunehmen,  der  die  Conjunctiven  energisch  ektropio- 
niert,  so  daß  die  Uebergangsfalten  deutlich  vorspringen.  Da  es  darauf 
ankommt,  möglichst  zahlreiche  Epithelzellen  zur  Untersuchung  zu 
gewinnen,  so  ist  es  erforderlich,  bei  stärkerer  Sekretion  die  ektro- 
pionierten  Lider  mittels  trockener  Gaze-  oder  Mull-  (nicht  Watte-) 
Tampons  unter  mäßigem  Druck  von  Sekret  möglichst  zu  reinigen ;  ent- 
hält das  Präparat  fast  ausschließlich  Eiterzellen,  so  kann  aus  Mangel 
an  Epithelzellen  leicht  ein  negativer  Befund  vorgetäuscht  werden. 
Nach  dem  Abwischen  fährt  man  mit  der  Kante  eines  schräg  zwischen 
Daumen  und  Zeigefinger  der  rechten  Hand  gehaltenen  Deckgläs- 
chens über  die  Schleimhautfalten  und  verteilt  das  Material  in  der 
bei  Blutpräparaten  üblichen  Weise  ohne  Druck  sofort  auf  ein  zweites 
Deckgläschen.   Nicht  selten  enthalten  die  ersten  Präparate  trotz  Ab- 
wischens noch  zu  viel  Eiterkörperchen ;  es  empfiehlt  sich  daher,  auf 
alle  Pälle  von  demselben  Lide  nochmals  zu  entnehmen.   Von  der  Be- 
nützung eines  von  Gheeff  zur  Entnahme  angegebenen  Platiniridium- 
messers  sah  ich  keine  Vorteile.  Die  Präparate  kann  man  alsdann  ent- 
weder nach  Feuchtfixation  weiter  behandeln  oder  an  der  Luft  trocken 
werden  lassen  und  mit  Alcohol.  absol.  oder  Alkoholäther  zu  gleichen 
Teilen  (10  Minuten)  oder  mit  Methylalkohol  ( — 2  Minuten)  fixieren, 
welch  letzterer  nach  meinen  Erfahrungen  besonders  empfehlenswert 
j  ist.  Hierauf  vorsichtiges  Abtrocknen  zwischen  Fließpapier  oder  besser 
an  der  Luft  trocknen  lassen. 

Die  Färbung  ist  mit  den  meisten  Kernfarben  möglich,  z.  B.,  nach 
Leber  &  Hartmann  sehr  gut  mit  Heidenhains  Eisenhämatoxylin 
(nach  feuchter  Fixierung  in  Sublimatalkohol  oder  HERRMANNScher 
Flüssigkeit).  Von  den  in  der  Parasitologie  üblichen  Färbeverfahren 
versagt  die  GfiAMsche  Methode.  Dagegen  gibt  die  Giemsafärbung 
vortreffliche  Bilder  und  wird  jetzt  zum  Nachweis  der  Körperchen  fast 
ausschließlich  benützt.  Hierbei  spielt  die  besondere  Anwendungsweise 
anscheinend  keine  sehr  bedeutsame  Rolle.  Die  verschiedenen  Forscher 
haben  mit  gutem  Erfolge  teils  frisch  aus  den  Komponenten  bereitete 
Mischungen  nach  Giemsas  älterer  oder  Schillings  jüngst  angegebener 
Methode,  teils  die  fertige  käufliche  Lösung  in  verschiedenen  Ver- 
dünnungen (von  1:20  bis  1:200)  mit  oder  ohne  Erwärmen  benützt. 
Für  Massenuntersuchungen  hat  sich  mir  folgende  Methodik  bewährt: 
Die  fixierten  Deckgläschen  werden  mit  der  beschickten  Fläche  nach 
unten  in  (mit  Alkohol  gesäuberte,  auf  sauberes  Fließpapier  gestellte) 
Blockschälchen  gelegt.  Hierauf  wird  ein  (gleichfalls  mit  Alkohol  aus- 
geschwenkter, nur  zur  Giemsafärbung  benützter!)  Meßzylinder  von 
25  ccm  mit  30—400  warmem  destillierten  Wasser  gefüllt,  schnell 
pro  Kubikzentimeter  1  Tropfen  Farbe  aus  einem  Tropffläschschen  (aus 
braunem  Glase)  zugegeben,  hierauf  der  Zylinder  mit  der  linken  Hohl- 
nand  geschlossen,  dreimal  zwischen  beiden  Händen  geschwenkt  und 
nun  sofort  derart  in  die  Blockschälchen  (zu  je  1—2  ccm)  entleert, 
aaß  die  Deckgläschen  auf  der  Farbflüssigkeit  schwimmen.  Hierauf 
^udecken  der  Schälchen  mit  Glasplättchen  und  Darüb erbreiten  großer 
^apierbogen  oder  Tücher  zum  Schutze  vor  Licht.  Färbdauer  1  bis 
^  stunden  und  mehr,  je  nach  der  Farbkraft  der  vorhandenen  Lösung. 
>i.Dspulen  mit  dünnem  Strahl  der  Wasserleitung,  nach  Anlehnen  an 
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das  zugehörige  Blockschälchen  lufttrocken  werden  lassen,  was  durch 
das  darunter  liegende  Fließpapier  beschleunigt  wird.  Einlegen  ij, 
Gedern  öl,  das  zwar  langsamer  wie  Canadabalsam  fest  wird  dir 
Präparate  aber  jahrelang  in  ursprünglicher  Farbenpracht  erhält,  wäh 
rend  sie  in  Balsam  nicht  selten  schnell  verblassen.  —  Man  gewinnt 
auf  diese  einfache  Weise  vorzügliche  Bilder  und  kann  in  kurzer  Zeii 
große  Versuchsserien  bewältigen.  Einstellen  der  Präparate  in  Brüi 
schränke  (bei  37  oder  56",  GREEFFu.a.)  ist  nicht  erforderlich.  Ebenso 
wenig  die  Nachbehandlung  mit  Essigsäure,  die  zwar  die  roten  Ele- 
mente schärfer  hervortreten  läßt,  aber  die  blauen  Piastinmassen  ent- 
färbt (Flemming,  Hartmann).  Einen  Zusatz  von  Essigsäure  zu  der 
Giemsalösung  hat  Lindner  behufs  schärferer  Darstellung  der  von  ihin 
entdeckten  stark  basophilen  „Initialkörperchen"  empfohlen:  die  luft- 
trockenen, mit  Alcohol  absolutus  fixierten  Präparate  werden  gefärbt  i 
entweder  in  einer  Lösung  von  10  ccm  Aq.  dest.  +  5  Tropfen  Giemsa- 
lösung +  1  Tropfen  1-proz.  Essigsäure  (1  Stunde)  oder  von  10  Tropfen 
Giemsalösung  +  10  Tropfen  i/g-proz.  Essigsäure  (10  Min.),  Abspülen 
mit  dest.  Wasser,  eventuell  kurz  mit  Alcohol  absolutus  trocknen, 
Cedemöl.  Baikterien,  Elinschlüsse  und  Mastzellgranula  dunkelblau', 
Kerne  der-  Lympho-  und  Leukocyten  bläulich,  Epithelzellkerne  blaß- 
rosa.  Nach  Entfernung  des  Cedernöls  durch  Xylol  und  Alkohol  kann 
mau  die  so  gefärbten  Präparate  nochmals  nach  der  gewöhnlichen 
Giemsamethode  färben,  und  zwar  l^/g  Stunde  in  5  Tropfen  Giemsa 
+  10  ccm  Aq.  dest.,  dann  Abspülen  mit  Aceton  oder  Alcohol  absei., 
oder  1 — 2  Tage  in  2  Tropfen  Giemsalösung  +  15  ccm  Aq.  dest.  — 
Von  einzelnen  Autoren  ist  auch  die  Färbung  mit  Eosin-Methylenblau 
nach  Leishman  oder  nach  May-GriInw^ald  empfohlen  worden.  Auch 
mittels  der  BuRRischen  Tuschemethode  gelang  Flemming  die  Dar- 
stellung der  Gebilde. 

Weit  schwieriger  als  in  Ausstrichpräparaten  gestaltet  sich  der  r 
Nachweis  der  v.  Prowazek- HALBERSTÄDTERSchen  Körperchen  in 
Schnitten,  der  zuerst  Badziejew^ski  und  Herzog  gelang;  sie  em- 
pfahlen besonders  Heidenhains  Eisenhämatoxylin-Methode,  während 
WoLFR.uM  die  Ungleichmäßigkeiten  ihres  Effektes  bemängelte  und 
ausgezeichnete  Erfolge  mit  der  Giemsafärbung  erzielte.  Zur  Fixie- 
rung bewährte  sich  ihm  am  besten  Sublimatformol,  dann  Durchfüh- 
rung der  exzidierten  Stückchen  durch  die  steigende  Alkoholreihe  und 
Entfernung  des  Sublimats  durch  Jodjodkaliumlösung;  Einbettung  in 
Paraffin,  Zerlegung  in  Serienschnitte  von  höchstens  5  Dicke. 
Auch  andere  Autoren  waren  mit  der  Giemsafärbung  nach  der  von 
Giemsa  für  Schnittpräparate  angegebenen  oder  nach  modifizierten 
Methoden,  z.  B.  mit  Essigsäurezusatz  nach  Lindner  oder  Auswaschen 
mit  Aceton,  Aceton-Xyloi,  Xylol,  nach  demselben  Autor,  recht  zu- 
frieden. Gute  Eesultate  erhielt  Gallenga  auch  mit  der  MA\--GRi)N- 
WALDSchen  Lösung.  — 

Was  nun  die  Morphologie  der  Körperchen  betrifft,  so  er- 
geben, wie  bereits  aus  der  ersten,  oben  zitierten  Beschreibung  der  Ent- 
decker hervorgeht,  die  so  gewonnenen  Präpai'ate  kein  einheitliches 
Bild,  sondern  eine  gewisse  Vielgestaltigkeit,  die  sogar  _  durch  die 
späteren  Studien  anderer  Autoren  noch  vermehrt  worden  ist  und  nur 
mit  vorsichtiger  Kritik  gedeutet  werden  darf.  Wenn  man,  wie  es 
nach  fortlaufenden  Untersuchungen  an  trachomatösen  Menschen  und 
namentlich  an  trachomgeimpften  Affen  angängig  erscheint,  eine  hnv 
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wickeliiii°-  der  einzelnen  Bilder  auseinander  annimmt,  so  stellt  sich 
■üs  auso-eprägtestes  Stadium  der  kappenförmig  dem  Kern  aufgelagerte 
Einschluß"  dar,  der  aus  roten,  von  blauen  Massen  umhüllten  Körn- 
chen besteht.  Es  ist  sozusagen  das  v.  Prowazek  -  Halberstädter- 
-che  Körperchen  xat'  i^ox-rjv.  Wolfrum  fiel  es  an  seinen  Schnitt- 
nräparaten  auf,  daß,  besonders  in  den  tiefer  gelegenen  Zellen,  manch- 
mal eine  Kandzone  etwas  größerer,  mehr  blaugefärbter  Körnchen  von 
den  mehr  rot  tingierten,  kleineren,  zentralen  zu  unterscheiden  war.  In 
der  Tat  kann  man  dieses  Verhalten  gelegentlich  auch  in  Ausstrich- 
präpai-aten  beobachten.  Doch  pflegt  im  großen  und  ganzen  die  Struktur 
dieser  Einschlüsse,  die  als  geschlossene  Masse  wahrscheinlich  inner- 
halb einer  erweichten  Zellpartie  liegen,  einen  einheitlich  körnigen 
Eindruck  zu  machen.  In  ausgesprochener  Weise  ist  dies  bei  den 
Bildern  der  Fall,  die  sich  weiterhin  aus  den  soeben  besprochenen 
ableiten  lassen.  Der  Einschluß  ist  nicht  mehr  in  sich  so  abge- 
orenzt  wie  diese,  sondern  geht  in  Färbung  und  Kontur  mehr  in 
das  übrige  Zellplasma  über,  die  einzelnen  Körnchen  sind  sehr  klein, 
distinkt  gefärbt,  manchmal  von  einem  kleinen  hellen  Saum  umgeben, 
häufig  zu  zweien  gelagert  und  in  extremen  Fällen  über  die  ganze 
Zelle  verteilt,  die  nicht  selten  prall  von  ihnen  gefüllt  erscheint.  Mitten 
zwischen  dem  Körnchenhaufen  findet  sich  manchmal  ein  rundliches, 
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Fig.  6.  Fig.  7. 

Fig.  6.  Restkörper  (nach  Halberstädter  &  Prowazek,  Berliner  klinische 
Wochenschrift,  1910). 

Fig.  7.  Lindners  Initialkörper  (nach  Lindner,  Wien.  klin.  Wochenschr.,  1909). 

rötliches,  von  v.  Prov^azek  &  Halberstädter  als  Restkörper  (vgl. 
Fig.  6)  bezeichnetes  Gebilde  unklarer  Herkunft.  Solche  Zellen  weisen 
dann  auch  oft  genug  nach  Form,  Farbe  und  Anzahl  abnorme  Kern- 
bilder auf  und  befinden  sich  offenbar  in  einem  Zustand  leichter  Ver- 
letzbarkeit, so  daß  sie  beim  Ausstreichen  einreißen  und  die  Körnchen 
zum  Teil  freigeben,  während  noch  ein  Teil  von  ihnen  in  der  Zelle 
liegt.  Manchmal  findet  man  auch  ganz  freiliegende  Körnchenhaufen, 
die  man  vermutungsweise  als  Elementarkörperchen  ansprechen  kann. 
Eine  sichere  Diagnose  an  diesen  freien  „Doppelkörnchen"  ist  aber 
nicht  möglich.  Denn  es  kommen  in  allen  möglichen  normalen  wie 
pathologischen  Sekreten  ganz  ähnliche  Gebilde  vor.  Immerhin  ist 
wohl  die  Annahme  nicht  allzu  gewagt,  daß  auch  unter  natür- 
ichen  Verhältnissen  die  Körperchen  aus  den  destruierten  Zellen  frei- 
werden.  Was  weiter  aus  ihnen  wird,  ist  vorläufig  unbekannt,  v.  Pro- 
wazek &  Halberstädter  sprachen  sich  von  Anfang  dahin  aus,  daß  sie 
neue  Zellen  befallen,  und  erblicken  in  ihnen  die  Mutterformen  der  Lind- 
NEKSchen  „Initialkörper"  (vgl.  Fig.  7).   Dieselben  stellen  nach  Lindner 
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extra-  und  iutracelluläre,  stark  basophile,  kleine  kokken-  oder  kurz- 
stäbclienartige  Gebilde  dar,  die  sich  bipolar  färben  und  durch  biskuit^ 
oder  hanteiförmige  Teilungen  vermehren.    Findet  diese  Teilung  im 
Innern  einer  Zelle  statt,  so  ergeben  sich  die  groben,  zuerst  maul- 
beerförmigen ,    dann    wie    große    Kokken    gestalteten,  tiefblauen- 
Haufen,  die  schon  die  Entdecker  beschrieben,  indessen  nur  als  die 
Plastinhüllen  der  innen  gelegenen  Körnchen  auffaßten.  Vorläufig 
reichen  indessen  die  Beobachtungen  über  Vorkommen,  Struktur  und 
Entwickelung  der  „freien  Initialform"  für  irgendwelche  weiteren 
Schlüsse  nicht  aus,  während  sich  die  intracellulären,  tiefblauen  Haufen 
an  denen  manchmal  birnförmige,  durch  einen  feinen  Faden  verbundene' 
oder  mehr  rundliche  Gebilde  („Initialelemente"  Herzogs)  mit  durch- 
schimmernden rötlichen  Körnchen  sichtbar,  immerhin  ungezwungener 
in  den  Formenkreis  der  typischen  v.  PnowAZEK-HALBERSTÄDTEHschen  ! 
Körperchen  einreihen  lassen. 

Ebensowenig  wie  über  ihre  Entwickelung  ist  über  ihre  bio- 
logische Bedeutung  bekannt.  Bewegung  konnte  noch  niemand  an 
oder  in  ihnen  feststellen.  Bei  der  Prüfung  der  (für  Protozoen  cha- 
rakteristischen) Galleresistenz  fand  Lindner,  daß  nach  kurzer  Ein- 
wii-fkung  von  10-proz.  taurochols.  Natron  die  Initialkörperchen  im 
Schnitt  nicht  mehr  nachweisbar  waren,  während  Halberstädter  und 
V.  Prowazek  mit  so  behandeltem  Trachommaterial  an  einem  Orang-Utan 
einen  positiven  Impf  effekt  erzielten  und  an  die  analogen  Verhältnisse  bei 
den  GuARNiERischen  Körperchen  erinnern.  Beweise  für  die  be- 
lebte, selbständige  Natur  oder  gar  für  die  pathogene 
Wirksamkeit  der  v.  Prowazek  -  HALBERSTÄDTERSchen 
Körperchen  liegen  demnach  noch  immer  nicht  vor.  Gleich- 
wohl halten  die  Entdecker,  wenn  auch  nicht  mehr  in  s  o  bestimmter 
Form  wie  zuerst,  an  ihrer  ursprünglichen  Auffassung  fest.  „Die  Tat- 
sache," sagt  Halberstädter  im  neuen  ,, Handbuch  d.  path.  Proto- 
zoen", ,,daß  diese  Körnchen  mit  dem  Größerwerden  der  Einschlüsse 
an  Zahl  zunehmen,  sowie  die  Diplokokkenformen,  welche  auf  Tei- 
lungsvorgänge hindeuten,  lassen  darauf  schließen,  daß  dieselben  der 
Vermehrung  fähig  sind.  Dieses  Verhalten,  sowie  die  Möglichkeit, 
durch  Verimpfung  einschlußhaltigen  Materials  in  der  Conjunctiva  des 
Oran-Utans  diese  Gebilde  nach  einer  bestimmten  Inkubationszeit  stets 
in  derselben  Weise  hervorrufen  zu  können,  machen  es  wahrscheinlich, 
daß  es  sich  um  Mikroorganismen  handle."  Keinerlei  Wahrscheinlich- 
keit hat  vorläufig  die  Behauptung  Herzogs  für  sich,  daß  die  Körper- 
chen ,, mutierte"  (für  Affen  pathogene!)  Gonokokken  seien  (Halber- 
STÄDTEB,,  Heymann,  Lindner).  Die  Mikrogonokokkenkulturen,  mit 
denen  Herzog  in  einem  Falle  Trachom  erzeugte,  können  unzweifel- 
haft noch  trachomatöses  Virus  beherbergt  haben.  Im  übrigen  ist  bis- 
her jeder  Versuch,  die  v.  PRowAZEK-HALBERSTÄDTERSchen  Körperchen 
in  künstlichen  Kulturen  zu  züchten,  fehlgeschlagen,  und  wird,  nach 
allen  Erfahrungen,  die  bisher  über  die  Züchtbarkeit  derartiger  Zell- 
einschlüsse gemacht  sind,  schwerlich  in  Bälde  gelingen.  Wir  werden 
uns  daher  bis  auf  weiteres  damit  bescheiden  müssen,  zu  untersuchen, 
ob  die  Gebilde  für  das  Trachom  spezifisch  und  somit  wenigstens  dia- 
gnostisch verwertbar  sind.  .  , 

Sogleich  nach  der  Entdeckung  der  Einschlüsse  haben  sich  senr 
zahlreiche  Forscher  mit  ihrem  Nachweis  beschäftigt.  Die  über- 
wiegende Mehrzahl  von  ihnen  begnügte  sich  damit,  ihr  Vorkommen 
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bei  Trachomen  zu  konstatieren,  und  zwar  zum  Teil  in  einem  so  erheb- 
lichen Prozentsatze,  daß  die  Vermutung  berechtigt  ist,  es  seien  auch 
nicht  charalfteristische  Elemente  im  Sinne  positiver  Diagnosen  ge- 
deutet worden.  Im  Gegensatz  hierzu  wurde  von  manchen  Autoren 
die  Spärlichkeit  positiver  Befunde  selbst  bei  ganz  sicheren  Trachomen 
hervorgehoben,  und  diese  Beobachtung  hat  sich  je  länger,  desto  häu- 
figer bestätigt.  Die  v.  PROwAZEK-HALBERSTÄDTERSchen  Einschlüsse 
werden  fast  ausschließlich  in  frischen  Trachomfällen  gefunden, 
aber  selbst  bej  ihnen  nur  in  einem  kleinen  Bruchteil  der  Fälle  und  in 
meist  sehr  geringer  Anzahl.  Sie  finden  sich  vorzugsweise  in  den 
obersten  Epithelschichten  und  scheinen  herdweise,  namentlich  auf 
den  Uebergangsfalten  der  Conjunctiven,  verstreut  zu  sein.  Ganz  ver- 
einzelt sind  sie  im  Pannus,  von  Sachs-Müke  auch  in  Schnittpräpa-« 
raten  von  dem  trachomatösen  Tränensack  eines  Trachomkranken  ge- 
funden worden. 

Wie  schon  bemerkt,  finden  sich  die  v.  Prowazek-Halberstädter- 
schen  Körperchen  hauptsächlich  bei  frischen  Trachomfällen,  während 
sie  bei  älteren  meist  vermißt  werden,  selbst  wenn  der  Krankheits- 
prozeß in  lebhaftem  Fortschritt  begriffen  ist.  So  fand  Flemming 
unter  10  unbehandelten  Fällen  8  positiv,  unter  58  behandelten  7  posi- 
tiv, Heymann  unter  21  frischen,  nur  wenig  oder  gar  nicht  behandelten 
Fällen  10  positiv,  von  20  frischen  Rezidiven  4,  von  32  älteren  und 
alten  Prozessen  3  positiv. 

"Wurde  schon  hierdurch  die  diagnostische  Verwertbarkeit  der 
Einschlüsse  stark  eingeschränkt,  so  erlitt  sie  eine  ernste  Erschütte- 
rung, als  von  gleichen  Befunden  bei  nicht  trachomatösen  Affektionen, 
ja  sogar  an  normalen  Augen  berichtet  wurde.  Schon  im  Jahre  1908 
teilte  Stargardt  mit,  daß  er  in  einem  Falle  von  leichter,  bakterio- 
logisch negativer  und. nicht  weiter  verfolgter  Säuglingsblennorrhöe 
ganz  vereinzelt  die  von  v.  Prowazek-Halberstädter  beim  Trachom 
beschriebenen  Einschlüsse  gefunden  habe,  hielt  aber,  da  er  bei  einer 
weiteren  Neugeborenenblennorrhöe  ohne  bakteriologischen  Befund  und 
bei  vier  typischen  Gonokokkenblennorrhöen  die  Körperchen  vermißte, 
in  seinem  Schlußsatze  an  dem  ausschließlichen  Vorkommen  Jjeim 
Trachom  fest.  Präparate  von  einem  offenbar  ähnlichen  Falle  demon- 
strierte ferner  1909  Schmeichler  in  Wien.  Kurz  darauf  teilte  Hey- 
mann mit,  daß  er  in  vier  Fällen  von  klinisch  und  kulturell  sicheren 
Gono-Blennorrhöen  Neugeborener  die  Körperchen,  und  zwar  in  un- 
gewöhnlich großer  Zahl,  gefunden  habe,  und  daß  daher  geprüft  werden 
müsse,  ob  nicht  auch  unter  dem  Reize  des  gonorrhoischen  Virus  mit 
den  Trachomeinschlüssen  identische  Gebilde  entstehen  könnten.  Von 
Prowazek  &  Halberstädter,  die  sogleich  Nachprüfungen  anstellten, 
bestätigten  das  Vorkommen  solcher  Einschlüsse  bei  Neugeborenen- 
ßlennorrhöen,  erklärten  jedoch,  daß  man  sie  nicht  in  allen  Fällen 
gonorrhoischer  Bindehauterkrankungen  noch  in  solchen  gonorrhoischer 
Jjenitalaffektionen  finde,  und  daß  man  daher  von  der  reinen  Gono- 
kokkenblennorrhöe  eine  besondere  Form  blennorrhoischer  Erkrankungen 
abtrennen  müsse,  bei  der  man  ausschließlich  Epitheleinschlüsse  bei 
vollständigem  Fehlen  irgendwelcher  bakteriellen  Erreger  antreffe. 
JJiesem  Standpunkt  schloß  sich  Heymann  nach  eingebenden  kulturellen 
Untersuchungen  einschlußhaltigex,  gonokokkenfreier  Fälle  an.  Es 
zeigte  sich,  daß  zwar  manche  „Einschlußblennorrhöen"  gleichzeitig 
Gonokokken  („Mischblennorrhöen")  oder  andere pathogene Keime  (Pneu- 
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mokokken,  Diphtheriebacillen  u.  a.,  Flemming)  enthielten,  meist  je- 
(locli  von  ihnen  frei  waren.   Vorbehaltlich  und  im  Interesse  weiter^ 
Studien  schien  es  demnach  gerechtfertigt,  die  Einschlußblennorrhoe  al 
eine  besondere,  bisher  in  der  Gesamtheit  der  Conjunctivitiden  nichi 
unterschiedene  Erkrankung  zu  betrachten. 

Die  Einschlußblennorrhoe  ist  offenbar  weit  verbreitet.  Aus  i 
allen  Weltteilen  liegen  bereits  Beobachtungen  über  ihr  Vorkommen  vor  \ 
(Flemming,  Lindner,  Wolfrum,  Gallenga,  Morax,  Nocuchi  &  Cohen 
und  viele  andere  Autoren).  Sie  ist  vorzugsweise  eine  Erkrankung  der  i 
Neugeborenen   und   umfaßt  beinahe   die   Hälfte   aller  Neuge- 
borenenblennorrhöen  (Lindner,  Sussmann),  kommt  jedoch  auch  t 
bei  älteren  Kindern  und  Erwachsenen  (Heymann,  Flemming,  Löb- 
Iein  u.  a.)  vor.   Bei  den  Neugeborenen  setzt  sie,  im  Gegensatz  zin 
Gonoblennorrhoe,  gewöhnlich  erst  am  5.  bis  9.  Lebenstage,  also  al- 
,, Spätinfektion",  mit  Rötung  und  Schwellung  der  Conjunctiven  und 
eitriger  Sekretion  ein.   Nicht  selten  ist  zunächst  auch  nur  ein  Augo 
befallen,  dem  jedoch  nach  kurzem  das  andere  zu  folgen  pflegt.  In, 
weiteren  Verlauf  kammartige,  leicht  blutende  Verdickung  besonders  der 
Uebergangsfalten,  nach  etwa  einer  Woche  Eückgang  dieser  akuten 
Symptome  und  Entwickelung  einer  papillären  Conjunctivitis,  die  sich 
über  Woch'en  und  Monate  erstrecken  und  öfters  rezidivieren  kann. 
Bei  reinen  Fällen  ist  ein  Uebergreifen  auf  die  Hornhaut  nicht  beob- 
achtet, dagegen  von  LindneIr  geringfügige  Narbenbildung  auf  den 
Conjunctiven.    Nur  die  Mischblennorrhöen  scheinen  eine  ungünstige  ■ 
Prognose  zu  geben  und  besonders  leicht  zu  Hornhautulzerationen  zu  » 
führen. 

Die  Einschlüsse  finden  sich  oft  in  enormer  Zahl  und  herdweiser 
Anordnung,  derart,  daß  in  einem  Epithelstückchen  jede  einzelne  Zelle 
mit  —  oft  mehreren  —  Einschlüssen  besetzt  sein  kann,  während  be- 
nachbarte Zellpartien  frei  von  ihnen  sind.  Bei  Mischfällen  werden 
nicht  selten  Gonokokken  und  Einschlüsse  in  derselben  Zelle  gefunden, 
unter  ersteren  auch  kleinere,  meist  blau-,  selten  rotgefärbte  Exem- 
plare, Herzogs  „Uebergangsformen",  und  sehr  kleine,  rotgefärbte,  die 
,,Mikrogonokokken"  dieses  Autors.  Doch  habe  ich  keine  Anhalts- 
punkte für  Herzogs  Auffassung  gewinnen  können,  daß  diese  Gebilde 
in  typische  v.  PRowAZEK-HALBERSTÄDTERSche  Körperchen  übergehen  t 
könnten.  Manchmal  gelingt  der  Nachweis  der  Einschlüsse  erst  nach 
dem  Abklingen  der  schwereren  gonorrhoischen  Erscheinungen,  eine 
Tatsache,  die  Flemming  zu  der  Aeußerung  veranlaßt  hat,  daß  ,,es,  um 
einen  positiven  Befund  dieser  Gebilde  zu  zeitigen,  oft  nur  darauf 
ankommt,  den  richtigen  Moment  im  Krankheitsverlauf  zu  erfassen". 
Die  Einschlüsse  können  trotz  konsequenter  Argentumbehandlung  oder 
scheinbare!'  Ausheilung  sehr  lange  persistieren.  Möglicherweise  sind 
die  noch  immer  beklagten  vereinzelten  Mißerfolge  des  CR^iDESchen  Ver- 
fahrens zum  Teil  durch  das  Virus  der  Einschlußconjunctivitis  ver- 
schuldet, das  anscheinend  gegen  die  Credeisierungsmittel  widerstands- 
fähiger ist  als  die  Gonokokken.  Histologische  Untersuchungen  ein- 
schlußblennorrhoischer  Conjunctivalstückchen  haben  ganz  ähnliche 
Bilder  wie  beim  Trachom  (Lindner,  Hegner). 

Untersuchungen  von  Nasen-,  Mund-  und  Rachensekreten,  die 
namentlich  im  Hinblick  auf  den  häufigen  Schnupfen  blennorrho- 
ischer  Kinder  geboten  erschienen,  hatten  keinen  Erfolg. 
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Dagegen  hatten  die  Untersuchungen  von  Genital- 
sekretcn.  auf  die  aus  naheliegenden  Gründen  die  Aufmerksamkeit 
crleichfalls  gelenkt  war,  positive  Ergebnisse,  v.  Prowazek  &  Halber- 
städter ^  berichteten  kurz,  daß  sie  „in  2  Fällen  Gelegenheit  hatten, 
die  Mütter  von  Neugeborenen  mit  nicht  gonorrhoischer  Blenorrhöe  an 
den  Genitalien  mikroskopisch  zu  untersuchen  und  in  dem  einen  un- 
zweifelhaft identische  Einschlüsse  in  den  Epithelzellen,  die  der  Harn- 
röhrenmündung entnommen  waren,  gefunden  hätten".  Lindner  fand 
in  einigen  Fällen  von  chronischer  Urethritis  gleichfalls  die  Einschlüsse, 
allerdings  in  sehr  spärlicher  Anzahl,  und  Heymann^  wies  sie,  zusammen 
mit  Gonokokken,  bei  beiden  Eltern  einschluß-blennorrhoischer  Säug- 
linge nach  und  erhärtete,  ebenso  wie  Lindner*,  ihre  Identität  mit  den 
Augeneinschlüssen  durch  positive  Tierversuche,  die  sogleich  noch  des 
näheren  besprochen  werden  sollen.  Auch  Siebert  scheint  nach  seiner 
sehr  kurz  gehaltenen,  vorläufigen  Mitteilung  bei  chronischer,  nicht  go- 
norrhoischer Urethritis  die  v.  PROWAZEK-HALBERSTÄDTERSchen  Kör- 
perchen gesehen  zu  haben,  während  Janckes  ,, Zelleinschlüsse  bei 
Harnrührengonorrhöe",  die  ,,mit  den  Trachomkörpern  wie  auch  mit 
den  Negrikörpern  und  den  Cytorrhyctesformen  Guarnieris  in  der 
Kaninchencornea  überraschende  Aehnlichkeit  zeigten  und  von  ihm 
regelmäßig  gefunden  wurden",  offenbar  jenen  vielgestaltigen,  manch- 
mal in  der  Tat  den  Lyssa-  und  Variola-Einschlüssen  ähnlichen  Ge- 
bilden angehören,  die  nicht  nur  bei  gonorrhoischen,  sondern  bei 
Affektionen  verschiedenster  Aetiologie  angetroffen  werden,  und  zu 
deren  eingehendem  Studium  Heymann  ^  schon  1909  angeregt  hat. 
Auch  die  beim  ansteckenden  Scheidenkatarrh  der  Rinder  von  Blaha 
beobachteten,  als  v.  PRowAZEK-HALBERSTÄDTERSche  Körperchen  ge- 
deuteten Gebilde  haben  mit  ihnen  keine  Aehnlichkeit.  Alles  in  allem 
sind  somit  die  positiven  Befunde  von  v.  Prowazek  -  Halber- 
STÄDTERSchen  Körperchen  im  Genitalapparat  noch  sehr  spärlich,  und 
es  wäre  dringend  erwünscht,  wenn  dieselben  an  einem  größeren 
Material  unter  Berücksichtigung  der  klinischen  Erscheinungen  (chro- 
nische Urethritiden,  Golpitis  granulosa  etc.)  erweitert  würden.  Hier- 
bei würden  allerdings  Versuche  an  Affen  unumgänglich  sein.  Denn 
es  hat  sich  gezeigt,  daß  auch  in  den  Fällen,  in  denen  der  mikroskopische 
Nachweis  der  Körperchen  versaget,  ihre  Anwesenheit  bzw.  die  An- 
wesenheit des  sie  auslösenden  Virus  im  Tierversuch  gleichwohl  zu- 
tage tritt. 

Affenimpfungen  mit  Sekreten  von  nicht  trachomatösen  Einschluß- 
affektionen sind  in  relativ  großer  Anzahl  ausgeführt  worden.  Einen 
Leberblick  hierüber  gewährt  Tabelle  II.  Es  zeigt  sich,  daß  das 
virus  der  Einschlußblennorrhöe  mit  fast  ausnahmsloser  Sicherheit 
zu  positiven  Impferfolgen  führt,  und  wiederum  die  Einschlüsse  auch 
beim  Impfling  auftreten.  Dieses  Virus  war  aber  nicht  nur  an  den 
Augen  von  Eingeborenen  und  von  Erwachsenen,  sondern  auch  im 
u regen italap parat  Erwachsener,  besonders  bei  den  Eltern  ein- 
schluß-blennorrhoischer Kinder  nachweisbar.  Die  Genitalsekrete  waren 
mit  gleichem  Effekt  verimpfbar,  wie  die  Augensekrete.  Die  Tabelle 
zeigt  ferner,  daß  auch  hier  Passagen  von  Tier  auf  Tier  möglich  sind 
und  schließlich,  daß  auch  die  Uebertragung  von  Einschlußmaterial  auf 
ncm  Urogenitalapparat  von  Affen  gelungen  ist.  Es  dürfte  nach  alle- 
<em  der  Beweis  erbracht  sein,  daß  es  ein  Virus  gibt,  das  sich 
lurch  das  Auftreten  v.  PRowAZEK-HALBERSTÄDTERScher 
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Art  und  Zahl 
der  Affen  bzw. 
Zahl  der 
Menschen 


Tabelle  I.    A.  Uebertragungen, 


Ai, 


Impfmaterial 


Impftechnik 


Hess  und  Eömer 
Ber.  ü.  d.  ophtha!  m. 
Kongr.  Heidelberg, 
Aug.  1905.  Arch. 
für  Augenheilkd., 
Bd.  55,  S.  1,  1906 


13  Paviane  (meist 
Sphinx- ,  we- 
niger Langarm- 
Paviane) 

(nubischer  P.) 


Bäjardi 

Ber.  über  den  ital, 
Ophthalm.  -  Kongr 
1906.     La  clinica 
oculistica ,  Vol.  1 
p.  2719,  1907 

Halberstädter 
u.  V.  Prowazek, 
Arb.   a.  d.  Kais 
Ge8.-Amt,  1907 

Bertarelli  und 
Cecchetto 
C.  f.  Bakt.,  Orig., 
1908,  Bd.  47,  S.  432 
und  Bd.  50,  S.  36 


Greeff    und  DI 
Santo 
Klin.  Jahrb.,  1909, 
Bd.  21,  S.  458  u.  496 


1  Macacus 

1  Cercopithecus 


Orang-Utans* 


2  Makaken 


1.  u.  2.  Exzidierte  Trachom- 
stückchen 

3.  Mit  Sekret  von  2 

4.  Mit  Sekret  von  3 

5.  Rechts  frisch  exzidierte, 
links  bei  37»  2  Std.  ge- 
trocknete und  gepulverte 
Trachomstückchen 

6.  Links  frisch  exzidierte, 
rechts  bei  37«  2  Std.  ge- 
trocknete und  zerriebene 
Trachomstückchen 

7.  Von  auswärts  gesandte 
Trachomstü  ckchen ,  höch- 
stens  24  Std.  alt 

8.  Ebenso  und  2  Std.  bei  37» 
getrocknet 

9.  V,  Std.  bei  58-63  »C  ge- 
haltene Trachomstückchen 

10.  Zur  Spülung  trachom- 
kranker Augen  benutzte 
Kochsalzlösung 

11.  Berkefeldfilter- Rückstand 
zerriebener  Trachomstück- 
chen 

12.  u.  13.  Filtrat  davon 


In  Conjunctiva  eingen 
bzw.  in  Tasche  eingeb 
wiederholt 

Mit  Oese  eingerieben,  a: 

aufeinanderfolgenden  '< 
Ebenso,  3mal 

Eingerieben 


Eingerieben 


Eingerieben 

Eingerieben 

Im  Bindehautsack  zerri« 

Mehrfach  in  den  Binde 
sack  eingeträufelt 

Wiederholt  in  Bindehai 
schmiert    und  diesei 
scharfem  Löffel  ganz » 
gekratzt 

Eingetropft  und  Bind  j 
mit  Oese  leicht  geriet  ' 


3  Hunde-Paviane 


Sekret 


1.  Unfiltriertes   Sekret  vom 
Menschen 

2.  Filtriertes  Sekret  von  Affe  1 


1.  Sekret  von  frischem  Fall 
mit  PH-K 

2.  Sekret  von  frischem  Rezi- 
div mit  PH-K 

3.  Sekret  von  frischem  Fall 
mit  PH-K 


Tarsalhaut  beider  Ar 
strichen 

Tarsalhaut  eines  Ant; 
gerieben,  dann  Zc 
instilliert;  Binde-  u.  J  | 
haut    des  anderen  - 
wundgerieben  und  5la 
aufgedrückt 

Rechts  eine  Sekretflocke ' 
gelegt,  links  nach  \y 
reiben  eingerieben  ' 

Nur  links  wie  1  hnks  ge 

Nur  rechts  wie  1  links 


I 


Trachom. 
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fial  von  Trachoinkraiikeii. 
riaL 


Impfergebnis 


Klinische  Erscheinungen 


Mikro- 
skopisch 


Bemerkungen 


aufe  der  nächsten  3—4  Wochen  zahlreiche  Körner 
mders  am  oberen  Tarsalrand  und  äußeren  Hälfte  der 
•en  Uebergangsfalte 

2  Wochen  sehr  deutUche  Körnerbildung 

5  Wochen  Eötung,  verdächtige  Stellen.  Keine  Kömer 


seits  nach  2  Wochen  starke  Eötung,  links  starke 
nerbildung,  rechts  nicht  sicher 


g,  keine  sicheren  Körner 

4  Wochen  ziemlich  starke  Eötung,  zunehmende 
rellung,  Körner  unsicher 

4  Wochen  starke  Eötung  und  Schwellung  besonders 
i  der  Uebergangsfalte.    Körner  unsicher 

ca.  4  Wochen  Eötung  und  deutlich  zunehmende 
lerbildung 


is,  aber  deutliches  Trachom 


twa  7  Tagen  mäßige  Eötung,  Schwellung,  geringe 
etion,  kerne  Fomkelschwellung 

1^  Tage,  nach  1  Monat  typisches  Trachom, 
tf.  OA  EntWickelung,  nach  9  Mon.  geheilt 

Q  Ayr  ^S^'  n^ich  40  Tagen  deutliche  Erscheinungen, 
I  .  5"  "2,^^  Körnung  am  Tarsakand  und  in  der 
ehaut  der  Fornices 


L^^«"u^^n''^"°"'  "^«^  16  Tagen  ziemlich  starke 
iinftivr  Uebergangsfalten,  Eötung  der 

1  Ha!f"  ^chwcllnng  und  Eötung  der  Uebergangs- 
aann  allmähliches  Abklingen 

le  ""^1  Schwellung  der  Bindehaut, 

pe,  graurote  Follikel.   Bild  der  Conj.  follicularis 


„Negativ" 

Nach 
4  Wochen 
ohne  Er- 
scheinung 
gestorben 


keine 


„Nicht 
positiv" 

„Ohne 
Erfolg" 
„keine" 


keine 


PH-K  4^ 


PH-K  an- 
geblich*-1- 
Ebenso 


Impfung  d.  ge- 
sunden vom  er- 
krankten Auge 
negativ 


Eef.  nach  Bee- 
TARELLI  und 
Cecchetto 


*Auch  bei  diesen 
einige  Mißer- 
folge, bei  Maka- 
ken  kein  Effekt 

Fraglich,  da  an- 
gegeben wird, 
daß  ihr  Aus- 
sehen bei  Affen 
und  Menschen 
verschieden  ist 


PH-K  -t- 
nur  am  2. 
u.  8.  Tg. 
PH-K- 
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Bruno  Heymann, 


Autor  und 
Publikationsstelle 


Art  und  Zahl 
der  Affen  bzw 
Zahl  der 
Menschen 


Herford 
Klin.  Monatsbl.  f. 
Augenhlkd.,  1909, 
Jahrg.  47  (N.  F.  7). 
S.  225) 


Flemming 
Arch.  f.  Augenhlkd. 
1910,  Bd.  66,  S.  63 

Heymann,  B. 
Berl.  klin.  Woch., 
1910,  Nr.  15  Klin. 
Monatsbl.  f.  Augen- 
heilkunde, 1911, 
Jahrg.  49  (N.  F.  11), 
S.  417 


2  Hunde-Paviane 


Fritsch,  Hofstät- 
ter u.  Lindner 
V.  Graefes  Arch.  f, 
Ophthalm.,  1910. 
Bd.  76,  S.  547 

Löhlein 
Arch.  f.  Aughlkd., 
1912,  Bd.  70. 

Botteri 
Klin.  Monatsblttr, 
1912,  Bd.  1. 


1  Hunde-Pavian 


1  Meerkatze 


3  Paviane 


2  Paviane 


3  Paviane 

1  Rhesus 
3  Paviane 


Impfmaterial 


Impftechnik 


Sattler 
Ber.  ü.  d.  ophthalm. 
Kongr.  Heidelberg 
1881 

Addario 
Ber.  üb.  d.  1.  Tra- 
chomkongreß Pa- 
lermo 1906 

Grebff 

Klin.  Jahrb.,  1909, 
Bd.  21,  S.  467 


Axenfeld 
Bakteriologie,  1907 


1  (Art?) 


1.  Sekret  von  einem  frischen 
Fall  mit  PH-K,  nach  eini- 
gen Tagen  nochmals  von 
einem  anderen  Fall 
Sekret  von  dem  ersten  Fall 


2mal  mit  Quetschmaterial  ohne 
PH  -  K  von  chronischen 
Fällen  Imal  mit  PH-K  von 
einem  frischen  Rezidiv 

Imal  mit  Sekret  von  einem 
älteren,  aber  hochfloriden 
Falle,  der  vorher  stets  PH-K, 
am  Impftage  und  nachher 
keine,  ein  2.  Mal  mit  Sekret 
von  einem  frischen  Fall 
(3-jähr.  Kind) 

—5  mit  Sekreten  von  ganz 
frischen,  zum  Teü  ganz  un- 
behandelten Fällen  ohne 
PH-K 

Trachommaterial  von  Er- 
wachsenen 


Ebenso  mit  reichl.  PH-K 


PH- K-haltiges  Sekret  von 
frischem  unbehandeltem 
Trachom 

1.  dasselbe  Material 

2.  Sekret  von  1  Mon.  altem, 
unbehandeltem  Trachom 

3.  Sekret  von  1  Jahr  altem, 
unbehandeltem  Trachom 

Inhalt  emes  Kornes  von  fast 
abgelaufenem  Trachom 


3   Blinde  mit 
Atrophia  bulbi 


2  Gesunde 


1  (Selbstinfekt.) 


FoUikeUnhalt 
frischen  Fall 


von 


einem 


1.  FoUikeUnhalt  von  einem 
mehrere  Monate  alten  Fall 
ohne  PH-K 

2.  Conjunctival-Abstrich  von 
einem  floriden  Trachom  mit 
massenhaften  PH-K 


Auf  dem  Oberlid  ein* 
2.  Mal  des  anderen» 
verrieben 

Auf  dem  Oberlid  eines« 
verrieben 

Eingerieben 


In   beide  Conjunctivr 
rechten  Auges  und  iji 
und  Urethra  eingerK 


In  beide  Conjunctiver' 
oder  beider  Augen 
die  Genitalien  eingeri 

Einimpfung  in  Urethr* 
Vagina 


Eingerieben 


Einreiben   in  obere 
gangsfalte 

ebenso 
ebenso 

ebenso 


In  den  Bindehautsacks 
geeigneten  Individuur 
gebracht 

In    eine  Conjunctival 
eingeimpft 


In   Conjunctiva  leicht 
gerieben 

In  untere  linke  LidsP^;^ 
der  Oese  ohne  Rabe* 
gebracht 


Trachom. 
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Impfergebnis 


Klinische  Erscheinungen 


Mikro- 
skopisch 


Bemerkungen 


am  2.  Tag  Eeizzustand,  vermehrte  Sekretion,  ge- 
e,  allmählich  wieder  verschwindende  FoUikelschwel- 

den  ersten  2  Impfungen  keine  Erscheinungen;  ca, 
age  nach  der  3.  Impfung  geringe  Schwellung  und 
ung  der  Conjunctiva 


keine 


keine 


PH-K  + 


PH-K  + 
nur  am 
7.  Tg. 


keine 


keine 


Tieren  nach  5—7  Tgn.  heftige  Konj.,  reichl.  Follikel 
'ung,  Schwellung  der  Umschlagsfalten ;  bei  dem  3.  Tier 
kurze,  leichte  Conjunktivitis. 


der  1.  Woche  mäßige  Sekretion,  später  sulzige  Kömer 
3.  Tage  Kötung,  Schwellung,  schleimige  Sekretion, 
a  9.  Tage  intensiver 


ihen. 

7  Tagen  zeigten  sich  die  ersten  Spuren  der  aus- 
senden Krankheit 


frühestens  3  Tagen  Rötung  und  Sekretion,  nach 
agen  üedem,  15.— 20.  Tag  Conjunctiva  rauh,  hahnen- 
iraartig  geschwollen,  nach  1  Mon.  typisches,  folliku- 
ch  B  h    S  Pannus.  Nach  2  Jahren  Heilung 


L  n*"°S,  Schwellung,  Sekretion;  nach  10  Tgn. 
Ke  bchwellung  und  Rötung  der  Conjunctiva,  Follikel, 
„nL  rf^u  ^^Pisches  Bild  eines  schweren  Trachoms, 
unter  Behandlung  langsam  zurückgeht 

iiläre  Conjunctivitis,  die  spontan  heilte 

Handbuch  der  pathogenen  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VlII. 


PH-K 


keine  PH-K 


PH-K  + 
PH-K  + 


keine    ,  PH-K  — 


keine 


PH-K  + 
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Bruno  Heymann, 


Tabelle  11.   Uel)ertragunj-en  mit  Matel 


Alltor  und 
Publikationsstelle 


Art  und  Zahl 
der  Affen  bzw. 
Zahl  der 
Menschen 


Impfmaterial 


Impftechnik 


Lindner 
Wien.  klin.  Woch., 
1909,  Nr.  45 


Fritsch,  Hofstät- 
ter, Lindner 
V.  Graefes  Arch.  f. 
Ophthalm.,  1910, 
Bd.  76,  S.  547 


Flemming 
Arch.  für  Augen - 
hlkd.,  1910,  Bd.  66. 
S.  63 

Heitmann,  B. 
vgl.  oben 


3  Makaken 
1  Pavian 


2  Paviane 


1  Pavian 


5  Meerkatzen 


5  Paviane 


(  a)  Augensekret  von  2  Neu- 
!  geborenen  mit  PH-K, 
\      ohne  Gk. 

b)  Der  Pavian  mit  Sekret  des 
eigenen  erkrankten  Auges 

c)  Der  Pavian  mit  Sekret  eines 
Neugeborenen  mit  PH-K, 
ohne  Gk. 

d)  Der  Pavian  mit  Sekret  eines 
Neugeborenen  ohne  Gk. 
(mit  PH-K?) 

1.  Rechtes  Auge  mit  Neugeb.- 
sekret  mit  PH-K  und  Gk. 
(linkes  Auge  mit  Sekret 
vom  anderen  Auge  des- 
selben Neugeborenen  mit 
Gk.,  ohne  PH-K) 

2.  Mit  Sekret  des  Pavians  1 
am  9.  Tag 


3mal  mit  Sekret  zweier  Kinder 
mit  PH-K,  ohne  Gk. 


1.  PH-K-haltiges  Sekret  eines 
Neugeborenen  mit  Ein- 
schlußblennorrhoe 

2.  Imal  nur  Gonokokken-hal- 
tiges,  dann  mit  nicht  mehr 
PH-K-haltigem  Sekret  eines 
Kindes  mit  geheilter  Ein- 
schlußblennorrhoe 

3.  PH-K-haltiges  Sekret  vom 


4.  PH-K-haltiges  Sekret  einer 
Wöclinerin 

5.  Nur  Gk.- haltiges  Sekret 
eines  Neugeborenen 

1.  Iraal  mit  Gk. -Reinkultur 
und  Imal  mit  Gk. -haltigem 
Augensekret  geimpft,  leider 
ohne  Effekt.  Dann  mit 
Neugeborenensekret  mit 
PH-K  und  Gk. 

2.  PH-K-haltiges  Sekret  von 
Meerkatze  3 

3.  Augensekret  eines  Neu- 
geborenen mit  PH-K  u.  Gk. 

4.  Augensekret  eines  Neu- 
geborenen mit  PH-K,  ohne 
Gk. 


^-  Mit  Aug. , 

Mit  Spatel  leicht  in  ein 

eingerieben 
Ebenso 

Nochmals   am  anderen 

Sunden  Auge 
Nochmals  an  beiden  Aug 


Ebenso 


Leicht  eingerieben 


Rechtes  Auge  leicht  eir 
rieben 


Eingerieben,  das  3.  Mal  ni 
vorheriger  energischer  1» 
zung  mit  Schnupftabak^ 

Mit  Platinspatelchen  ur 
leichter  Verletzung  ein 
rieben,  nur  links 

Ebenso,  beide  Augen 


Ebenso,   rechtes  Auge 
Urethra  und  Vagina 

Ebenso,   rechtes  Auge 
Urethra  und  Vagina 

Ebenso,   beide  Augen 
Urethra  und  Vagina 

Ebenso,  beide  Augen 


Ebenso,  beide  Augen 

Urethra 
Ebenso,   beide  Au^ 

Urethra  und  Vagina 
Ebenso,  nur  am  rechten  Au 


Trachom. 
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traeliomatöser  EinschlußaffVktioiieii. 


Impfergebnis 


Klinische  Erscheinungen 


Mikro- 
skopisch 


Bemerkungen 


rial. 


!tiva  und  Sekretion,  später  Kornerbildung 
Tag  Rötung,  6.  Tag  eitrige  Conjunctivitis,  die  u 

Qger  Körnerbildun^  nach  5 — 6  Wochen  abläuft 
Tag  Rötung,  zunehuiende  Schwellung  und  Sekre 

3.  Tag,  16.  Tag  einzelne  Körner;  Rückgang 
Tag  leichte  Rötung  und  Injektion  der  Conjunc 

nach  14  Tagen  völlig  verschwanden 


•etion.  Zunehmende 
iing 


Schwellung.  Später 


m  Auge  Injektion  der  Conjunctiva,  Sekretion  i 
veUung,  die  allmählich  zunehmen  und  nach  4 
Gehen  abklingen 

ei  der  3.  Impfung  am  9.  Tag  Rötung,  Schwellu 
etion,  die  erheblichen  Grad  annehmen 


etion.   Keine  eigentliche  Follikelbildung 
Inkubation  von  ca.  10  Tagen  Rötung  und  Schwel 
-|  die,  nach  Intensität  an  den  verschiedenen  Lidern 
hieden,  sich  rechts  unten  zu  einer  starken.  foUiku- 
1  Conjunctiva,  besonders  an  den  Uebergangsfalten, 


Auge,  später 
elles  Abklingen. 


Vagina  rot  und  höckrig 


linke  Auge,  mäßige  Schwellung  der  Uebergangs- 
n,  kleuie  Follikel  auch  in  der  Conj.  tarsi 
°,/ägen  Rötung,  Schwellung,   Sekretion.  Dann 
leilung  der  Uebergangsfalten,  ausgesprochene  Fol! 
r  Leisten l)ildung 

7  Tagen  Rötung,  Schwellung,  Sekretion.  Dann 
:enwl        Uebergangsfalten,  reihenweise  Folükel, 


FÄildfnr"""^'  ^"'^""^  Blutungen, 
rJf^^"  l^ötung,  Schwellung,  mäßige  Beteiligung 
Lebergangsfalten.  Keine  deutliche  Follikelbildung 
'  iagen  Rötung,  Schwellung,  Sekretion.  Leisten 
ng,  reihenweise  Follikel. 


bei  2 

PH-K  + 

keine 

r 

1 

Dir  TT  i 

keine 

B 

PH-K  + 

1  (keine) 

3 

PH-K  + 

beiderseits 

> 

PH-K  -1- 

1 

PH-K  -f 

PH-K  -f  *  * 

PH-K  -1- 

PH-K  -f 

PH-K  + 

PH-K  + 

PH-K  + 

PH-K  -f 

Vagina 
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Bruno  Hbymann, 


Autor  und 
Publikationsstelle 


Art  und  Zahl 
der  Affen  bzw. 
Zahl  der 
Menschen 


Impfmaterial 


Impftechnik 


Heymann,  B. 


Löhlein 


Boing 
Arb.  a.  d.  Kais. 
Ges.-Amt,  Bd.  40 


BOTTERI 

Klin.  Monatsbl.  f, 
Aughlk.  1912,  1 


5  Paviane 

1  Rhesus 

2  Paviane 

1  Ehesus 

2  Cercopitheken 
2  Makaken 

2  Paviane 
1  Rhesus 


5.  Augensekret    von  Meer- 
katze 1  (mit  Genitalsekret 
geimpft,  s.  unten) 
Mit   demselben   Sekret  wie 
Pavian  4 

1.  Augensekret  eines  Neu- 
geborenen, mit  PH-K,  ohne 
Gk. 

2.  Dasselbe  Material 
Dasselbe  Material 


Beide  mit  Augensekret  mit 
PH-K,  ohne  Gk. 

1.  Mit  Augensekret  von  Cerco- 
pithecus  II 

2.  Mit  Augensekret  von  Cerco- 
pithecus  I 

1.  Sekret  v.  Einschlußbl.  mit 
viel  PH-K 

2.  Dasselbe  Material  filtriert 
Sekret  von  Einschlußbl, 


MitPlatmspatelch.uiit.1« 
Verletzung  eingeriebenl 
am  rechten  Auge  u.  ün 

Ebenso,  nur  am  rechten 

Nach  Skarifikation  e 
rieben,  ins  rechte  Augti 

Ebenso,  in  beide  oberen 

Schlagsfalten 
Ebenso,  ins  rechte  Auge 

Urethra 

Ebenso,  in  beide  Augen 

Ebenso,  ins  linke  Auge  > 

Scheide 
Ebenso,  in  beide  Aug- 

Urethra 

Einreiben 

Einreiben 
Einreiben 


Wolfrum 
Klin.  Monatsblätt. 
für  Augenheilkd., 
1910,  Beüageheft 


2  Erwachsene 


1.  Sekret    von  Einschlußbl. 
mit  PH-K 

2.  Ebenso 


Einbringen  in  recht.  Bdhtf 
Ebenso 


Lindner,  Fritsch, 
Hofstätter,  s. 
oben 


Heymann 
vgl.  oben 


1  Macacus 


3  Paviane 


5  Meerkatzen 


PH-K-freies  Sekret  von  der 
Mutter  eines  einschlußblenn. 
Kindes 

1.  Ebenso 

2.  Gk.  u.  PH-K-freies  Ure- 
thralsekr.  v.  einem  Manne 

3.  Gk-freies,  PH-K-haltiges 
Urethralsekr.  v.  ein.  Manne 

1.  Geuitalsekret  mit  PH-K 
und  Gk.  von  der  Mutter 
eines  einschlußblennorrh. 
Neugeborenen 

2.  Genitalsekret  ohne  PH-K 
oder  Gk.  von  der  Mutter 
eines  einschlußblennorrh. 
Neugeborenen 

3.  Genitalsekret  ohne  PH-K 
oder  Gk.  von  einer  AVöch- 
nerin  mit  Einschluß- 
blennorrhoe 

4.  Urethralsekret  ohne  PH-K, 
aber  mit  Gk.  von  dem 
Vater  einschlußbennorrh. 
Zwillinge 


B.  Mit  Geni* 


Einreiben  in  die  ConjuD 


Wie  oben,  an  beiden  Aug 


Wie  oben,  am  rechten  A 
und  genital 

Ebenso 


Auf    beiden  Augen 
genital 


Trachom. 
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Impfergebnis 


Klinische  Erscheinungen 


6  Tatzen  Eötung,  Schwellung,  besonders  der  unteren 
jer^angsfalten,  mäßige,  leistenförmige  Anschwellung, 
iie  'i'ollikel 

.  Erscheinungen 

nach  20  Tagen  Hyperämie  und  Schwellung,  die  all- 
tilich  etwas  zunimmt.  Nach  4  Wochen  f  Tuberkulose 

7  Tagen  Hyperämie,  später  Schwellung  und  FoUikel- 

eicl^cher  Sekretion  einhergehende  Conjunctivitis  mit 
len  Follikeln.  Vielleicht  bakterielle  Infektion  durch 
Impfung 

einer  Woche  Eötung,  Schwellung,  geringe  FoUikel- 
iung 


.  Tag  Lidödem,  schleimige  Conj. 

.TageEötg.,  Schweiig.,  schleim.  Sekr.  spät.  sulz.  Körner 
.  Tage  mäßige  Conjunctivitis  ohne  Körner 

hen. 

7  Tagen  Follikel.   Weiterhin  „echtes  Trachom'' 

b  Tgn.  Hyperäm.,  Sekretion.  Am  8.  Tg.  Follikel,  die  noch 
hsen.  Milderer  Verlauf  wie  1,  aber  auch  trachomähnlich 


>ten, 

i;e,  körnige  Conjunctivitis 


i  trachom artige  Conjunctivitis 
(•ämie  und  seröse  Sekretion 

|3  Tagen  starke  Sekretion,  später  kammartige  Schwel- 
?  und  Körnerbildung 

i  6  Tagen  Schwellung,  Eötung,  Sekretion.  Follikel- 
liing 


8  Tagen  Schwellung,  Eötung,  Sekretion,  nach 
^^en  auch  am  anderen  Auge.  Keine  deutliche 
ikelbildung 

•t  J^^^^  Eötung,  Schwellung,  Sekretion.  Keine 
Ikelbildung 

i 

5  Tagen  Eötung,  Schwellung,  Sekretion.  Follikel- 


Mikro- 
skopisch 


PH-K  + 

PH-K- 
PH-K  + 

PH-K  + 
PH-K  — 

PH-K  — 
PH-K  — 
PH-K  — 

PH-K  + 

PH-K  + 
PH-K  + 


Bemerkungen 


PH-K  -1- 

PH-K  + 

nur  „freie 
Init.  F." 

PH-K  + 
PH-K  — 

PH-K  -1- 

PH-K  + 

PH-K  +* 

PH-K  -f- 

• 

PH-K  + 

Irapfauge  fehlte 
Bulbus  am  Impf- 
auge fehlte 


*  Auch  in  der 
Vaginal 
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Autor  und 
PublikatioDsstcUe 

Art  und  Zahl 
der  Affen  bzw. 
Zahl  der 
Menschen 

Impfmaterial 

Impftechnik 

5.  Urethralsekret  ohne  PH-K, 
aber  mit  Gk.  von  dem 
Vater  eines  einschliißblenn. 
Neugeborenen 

Ebenso 

2  Paviane 

1.  Urethralsekret  von  dem- 
selben Mann,  diesmal  auch 
mit  PH-K 

2.  Urethralsekret  ohne  PH-K, 
aber  mit  Gk.  von  der 
Mutter  eines  einschluß- 
blennorrh.  Neugeborenen 

Ebenso 
Ebenso 

Anm.  Avährend  der  Korrektur:  In  den  Annal.  d'Oculistique  1911  berichtet  i 
MoRAX  von  zahlreichen,  schon  1905  an  Schimpansen  und  Pavianen  mit  trach.  I 
Schleimhautstückchen  angestellten  Impf  versuchen ,  die  ergebnislos  verliefen.  Ebenda  i 
teilen  Morax,  Lindner  und  Bollack  meist  erfolgreiche  Passageversuche  an  k 
Schimpansen  und  Pavianen  mit  einschlußblenn.  Sekret  mit. 


Körperchen  dokumentiert,  seinen  primären  Sitz  im  Uro- 
genitalapparat Erwachsener  hat  und  nicht  selten  intra 
partum  zu  einer  Augeninfektion  der  Neugeborenen  führt. 

Ist  nun  dieses  Virus  mit  dem  Trachomvirus  identisch  oder  nicht? 
Wolfrum  impfte  2  Erwachsene  mit  Sekret  von  einschluß-blennor- 
rhoischen  Neugeborenen  und  will  bei  dem  einen  echtes  Trachom  er- 
zeugt haben  (vgl.  Tab.  II).  Er  sowohl  wie  Lindner  und  nach  ihrem 
Vorgange  auch  Halberstädter  &  v.  Prowazek  neigen  daher  zu  der 
Annahme  der  Identität  und  bauen  hierauf  eine  Theorie  auf,  die  sich 
in  dem  neugeschaffenen  Begriffe  des  genitalen  Trachoms"  ausdrückt. 
Gegen  diese  Annahme  sprechen  indessen  gewichtige  Gründe:  Zu- 
nächst fehlt  jeder  anamnestische  Anhalt  für  einen  Zusammenhang  der 
Fälle  von  Einschlußblennorrhoe  mit  Trachom ;  Einschlußblennorrhöen 
kommen  offenbar  in  Gegenden  und  bei  Personen  vor,  bei  denen  eine 
Infektion  mit  Trachom  sicher  auszuschließen  ist.  Sodann  aber  zeigt 
ein  Blick  auf  die  Tabellen  I  und  II,  wie  verschieden  die  Tierversuche 
mit  trachomatösem  und  nicht  trachomatösem  Einschlußmaterial  ausfallen. 
Man  müßte  schon  eine  eigentümliche  Virulenzumstimmung  des  Erreger^ 
auf  den  Augen  der  Erwachsenen  gegenüber  deren  Genitale  und  dem 
Säuglingsauge  annehmen,  wenn  man  diese  Differenzen  erklären  wollte. 
Wir  werden  also  den  Schluß  ziehen  dürfen,  daß  das  Trachom  von  den 
nicht  trachomatösen  Einschlußaffektionen  abzutrennen  ist,  und  es 
fragt  sich  nunmehr  nur,  ob  dem  Trachom  überhaupt  solche  Ein- 
schlüsse zukommen  oder  vielleicht  nur  das  Zeichen  einer  Mischinfektion 
mit  Einschlußblennorrhoe  darstellen.  Nach  Heymanns  und  Löhleins 
Versuchen  könnte  man  sich  der  letzteren  Annahme  zuneigen.  Indessen 
dürfen  wir  nicht  übersehen,  daß  die  v.  PRowAZEK-HALBERSTÄDTERsdien 
Körperchen  ganz  sicher  nicht  allein  bei  den  nicht  trachomatösen  hm- 
schlußaffektionen,  sondern,  wie  neuere  Forschungen  ergeben  habeji,  aucn 
bei  einer  eigentümlichen,  ganz  anderen  A  ugenkrankheit  auf  Samoa  (L^^^^'' 
&  v.  Prowazek)  und  bei  der  Schweinepest  (Uhlenhuth  &  '^P^^V 
vorkommen.  Sie  sind  also  weder  für  das  Trachom,  noch  für  die  ai 


Trachom. 
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Impfergebnis 

Bemerkungen 

Klinische  Erscheinungen 

Mikro- 
skopisch 

11  abklingende  Rötungen  und  Schwellungen 

5  Tagen  heftige  Rötung,  Schwellung,  Oedem,  pseudo- 
iibranöse  Beläge,  dann  Leisten-  und  Follikelbildung 

5  Tagen  Rötung,  Schwellung,  sehr  starkes  Oedem 
Beläge  wie  1,  aber  schneller  abklingend 

PH-K  -f- 

PH-K  + 
PH-K  + 

Einschliißaffektionen  zusammengefaßten  Blennorrhöen  und  Genital- 
affektionen  unbedingt  charakteristisch,  sondern  gestatten  nur  im  Zu- 
sammenhang mit  dem  klinischen  Bilde  diagnostische  Rückschlüsse. 
Keine  zwingenden  Gründe  liegen  aber  meines  Erachtens  bislang  zu 
der  Auffassung  vor,  daß  die  Einschlüsse  Lebewesen  und  normale 
Schmarotzer  (Flemming)  oder  gar,  daß  sie  die  Erreger  der  betreffen- 
!  den  Krankheitsprozesse  (v.  Prowazek  &  Halberstädjer,  Hartmann, 
Lindner  und  viele  andere)  seien.  Das  eingehende  Studium  von 
pathologischen  Zellveränderungen  mittels  der  Giemsafärbung  mahnt 
in  der  Deutung  solcher  Einschlüsse  als  zellfremde,  selbständige  Mikro- 
organismen zu  immer  größerer  Vorsicht.  So  hat  kürzlich  v.  Szily 
JUN.  Zellveränderungen  in  der  Basalschicht  der  Hornhaut  bei  Dis- 
junctio  epithelii  (nach  Luxation  der  Linse  in  die  vordere  Kammer) 
beschrieben,  die  den  v.  PRowAZEK-HALSERSTÄDTERSchen  Körperchen 
isehr  ähneln,  deren  Entstehung  aber  aus  veränderten  Kernen  überaus 
!  wahrscheinlich  ist,  und  wir  können  seinem  Schlußsatz  nur  bei- 
pflichten, daß  „es,  wenn  man  die  beim  Trachom  usw.  gewonnenen  Bilder 
deuten  soll,  gilt,  vorerst  alle  möglichen  pathologischen  Struktur- 
umwandlungen und  nicht  zum  geringsten  Teil  den  Hinzutritt  mikro- 
technischer Einflüsse  reichlich  in  Erwägung  zu  ziehen." 


Prophylaxe  und  Therapie. 

Die  prophylaktischen  Maßregeln  gegen  das  Trachom  bestehen  vor 
allem  in  der  Ermittlung  der  Kranken  (Meldepflicht,  einheitliche  Sta- 
tistik, regelmäßige  Schüleruntersuchungen),  in  ihrer  sachgemäßen  Be- 
handlung (Trachomkurse  für  Aerzte,  unentgeltliche  poliklinische  und 
klinische  Behandlung  durch  Spezialisten)  und  ihrer  möglichsten  Fern- 
haltung von  Gesunden  (Trachomhospitäler,  Trachomregimenter,  Aus- 
schluß kranker  Lehrer  und  Schüler  vom  Schulbesuch  im  Stadium  der 
Literung,  nachher  möglichste  Fernhaltung  der  letzteren  von  den  ge- 
sunden Schülern),  sowie  Ueberwachung  der  aus  Trachomgegenden 
stammenden  Einwanderer  und  Saisonarbeiter  und  Belehrung  weiter 
Volkskreise  über  das  Wesen  und  die  Verbreitungsweise  der  Krank- 
heit (KuHNT,  Krückmann,  Kirchner,  Feuer  und  Grösz). 

Ple  Behandlung  besteht  in  chirurgisch-mechanischen  Maßnahmen 
(.ü/xzision  der  Uebergangsfalte,  eventuell  auch  des  Tai'sus,  Ausquet- 
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sehen,  Ausbürsten,  Ausbrennen  der  Körner,  Massage)  oder  in  Appli- 
kation chemisch  wirkendei-  Mittel,  wie  Cuprum  sulf.,  Argent.  nitric 
Plumbum  acetic,  Alaun,  Sublimat,  neuerdings  Cupr.  citricum  (Cusyloi' 
Tea'minol). 
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II 


Mit  Methylalkohol  fixierte,  nach  Giemsa  (käufliche  Lösung,  Grübler,  l : 
gefärbte  Abstrichpräparate. 

Die  Bilder  sind  nicht  aus  mehreren  Gesichtsfeldern  kombiniert,  sondi 
stellen  im  Präparat  vorhandene  Zell  verbände  dar.    Zeiß  Apochromat,  ^1  hoi 
Imm.,  Ok.  8. 

Fig.  1.   Trachom,  Conjunctival-Epithel. 
„    2.    EinschluJßblennorrhoe,  Conjunctival-Epithel  eines  Neugeborenen. 
„    3.    Genitalsekret  von  der  Mutter  dieses  Kindes  mit  v.  rROWAZEK-HALBEn 
STÄDTERschen  Körperchen  und  Gonokokken. 


XI. 

Variola  und  Vaccine.  . 

Von 

E.  Tomarkin        und        H.  Carriere 

Vorsteher  der  Vaccineabteilung         Vizedirektor  des  Schweizerischen 
des  Schweizerischen  Serum-  und  Gesundheitsamtes. 
Impfinstitutes  in  Bern. 

Mit  1  Tafel  und  16  Figuren  im  Text. 


Geschichte  der  Blattern  bis  zur  Zeit  der  Inokulation. 

In  der  Epidemiologie  der  Seuchen  bildet  die  Geschichte  der  Blattern  eines 
der  lehrreichsten  und  fruchtbarsten  Kapitel. 

Aus  dem  Dunkel  ferner  Zeiten  hervorgegangen,  in  einer  Ausbreitung 
und  Häufigkeit,  wie  kaum  eine  andere  Volkskrankheit,  waren  die  Blattern 
jahrhundertelang  die  furchtbare  Geißel  fast  aller  Länder  der  Erde.  Ueberall, 
wo  die  Seuche  erschien,  folgten  Tod  und  Siechtum  ihren  Spuren.  Keine  Rasse, 
kein  Lebensalter,  kein  Geschlecht,  keine  Klasse  der  menschlichen  Gesellschaft  blieb 
verschont;  Städte,  Landschaften,  ganze  Weltteile  wurden  von  ihr  verwüstet,  ganze 
Stämme  und  Völkerschaften  vertilgt.  Und  in  dieser  Not  der  Zeiten,  von  deren 
Schrecknissen  wir  uns  jetzt  kaum  einen  Begriff  machen  können,  feierte  der 
menschliche  Geist  seinen  schönsten  Triumph,  gelang  es  ihm,  durch  eine  der 
segensreichsten  und  großartigsten  Entdeckungen,  die  je  auf  dem  Gebiete  der 
Medizin  gemacht  wurde,  die  Seuche  in  ihrem  verheerenden  Laufe  aufzuhalten  und 
ihre  Macht,  die  das  Menschengeschlecht  mit  dem  Untergange  bedrohte,  für 
immer  zu  brechen. 

Die  Frage  nach  dem  Alter  und  dem  Heimatslande  der  Blattern  hat 
von  jeher  die  wissenschaftlichen  Kreise  beschäftigt.  Eine  besonders  lebhafte 
Diskussion  war  gegen  die  Mitte  des  18.  Jahrhunderts  entstanden,  die  sich  an 
die  Namen  von  Werlhof  und  Hahn  knüpft.  Hahn  und  nach  ihm  Violante, 
Tkiller,  Plenciz,  Sctjderi  u.  a.  nahmen  an,  daß  die  Blattern  bereits  den 
alten  römischen  und  griechischen  Aerzten  bekannt  waren,  während  Werlhof 
und  seme  Anhänger  Foulet,  Sarcone,  Dimesdale,  Woodville  u.  a.  die  Be- 
weiskraft des  von  den  Gegnern  beigebrachten  Materials  anzweifelten.  Als  solche 
Hinweise  auf  die  Blattern  galten  gewisse  Stellen  in  den  Abhandlungen  des 
Hippocrates.  Vermutet  wurden  die  Blattern  ferner  in  der  attischen  Seuche  oder 
der  „Pesf  des  Thukydides  (428  v.  Chr.),  in  der  sogen.  „Pest  des  Diodor",  die 
395  v.  Chr.  unter  den  Karthagern  während  der  Belagerung  von  Syrakus  aus- 
brach, in  der  von  Curtius  in  seinem  Leben  Alexanders  des  Großen  geschilderten 
iiipidemie,  die  das  Heer  der  Makedonier  (322  v.  Chr.)  befiel  usw. 

Aus  der  spätem  nachchristlichen  Zeit  liegen  einige  literarische  Angaben 
'■  die  auf  die  Blattern  bezogen  wurden,  so  z.  B.  eine  Schilderung  in  den 
irifteu  des  jüdischen  Philosophen  Philo  (40  n.  Chr.),  die  eine  im  alten  Testa- 
"t  erwähnte  und  in  der  Uebersetzung  von  Luther  als  „schwarze  Blattern" 
/.oichnete  Seuche   betrifft;    die  Beschreibung   einer   Ausschlagskrankheit,  die 
iii;rodotüs  von  Lycien  (100  n.  Chr.)  beobachtet  hat,  und  namentlich  die 
'i  IrAi^N  genau  charakterisierte  „Antoninische  Pest"  oder  „Pest  des  Galen",  die 
'        ^F"        Partherkriege  unter  dem  römischen  Heer  nach  der  Einnahme 
"  »-^eleucia  ausbrach  und  später  mit  den  heimkehrenden  Truppen  nach  Italien 
(j  'f^'^^PP*^  wurde.    Ebenso  glaubte  man  in  der  „Pest  des  .Tustinian",  die  im 
Abp   iJ  •  "    •'''^  , Konstantinopel    heimgesucht    hatte,   die   Pocken   zu  erkennen. 

□er  keine  einzige  der  angeführten  Schilderungen  und  Angaben  läßt  eine  unge- 
=!wungene  Deutung  als  Blattern  zu. 
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Aus  diesen  Darlegungen  geht  also  mit  gioIJer  Wahrscheinlichkeit  hervor 
daß  die  Pocken  im  Altertuine  in  unserem  Kontinente  nicht  bekannt  waren  und 
daß  sie  daher  aus  einem  anderen  Htammlande  eingeschleppt  sein  müssen 

Als  Ursprungsstätten  der  Pocken  werden  China  und  Indien  angesehen  wo» 
die  Seuche  bereits  mehr  als  ein  Jahrtausend  v.  Chr.  bekannt  gewesen  sein  'soll  , 

In  China  sollen  die  Blattern  zum  ersten  Mal  während  der  liegierun«  desr 
Tsche-Hu  im  Jahre  1122  v.Chr.  aufgetreten  sein;  nach  anderen  Ueberliefe-* 
rungeu  waren  die  Pocken  dort  schon  3OU0  Jahre  v.  Chr.  Geburt  bekannt. 

Aus  Indien  besitzen  wir  über  das  erste  Auftreten  der  Pocken  keine  zuver-« 
lässigen  Nachrichten.    Die  Indier  verehren  eine  Pockengöttin  „Mariatala"  odert 
„Patragali",  von  anderen  „Takurani"  genannt,  und  es  wird  von  IIolwen  &  Moorü 
behauptet,  daß   im  Athärva  Veda,    einer    der    ältesten  Sanskritschriften,  eme* 
Beschreibung  des  Dienstes  der  Pockengottheit  sich  finden  soll. 

\So  bleibt  uns  denn  das  Altertum  für  die  Geschichte  der  Pocken  voll- ) 
kommen  verschlossen  und  erst  im  Mittelalter  tritt  uns  die  Seuche  mit  einem  i 
Schlage  entgegen;  neben  der  Pest  steht  sie  an  der  Spitze  der  Epidemien  dieser' 
Periode. 

Die  frühesten  Nachrichten  aus  dieser  Zeit  werden  von  arabischen  Schrift-* 
stelleru  übermittelt,  in  den  ältesten  Dokumenten  allerdings  noch  vermengt  mit. 
allerlei  phantastischen  "Elementen.  So  berichtet  die  erste  Kunde,  daß  in  demi- 
sogeu.  Elephantenkriege  (571  n.  Chr.)  das  Heer  der  Abessynier,  das  zur  Zer-r 
Störung  der  Kaaba  von  Mekka  herbeigezogen  war,  von  wunderbaren  Vögeln  heim-  j 
gesucht  worden  sei,  die  kleine  Steinchen  auf  die  Belagerer  fallen  ließen,  worauf  i 
das  gesamte  Heer  an  einer  pockenartigen  Krankheit  dahinstarb. 

Fast  aus  derselben  Zeit  stammen  die  frühesten  abendländischen  Angaben  :t 
wir  verdanken  sie  den  Aufzeichnungen  der  Bischöfe  Marius  von  Avenches  undi 
Gregor  von  Tours  über  wiederholte  Epidemien  in  Frankreich  und  Italien,  die  i 
im  Gefolge  der  Pest  auftraten.  Man  nannte  die  Seuche  ,,Lues  cum  vesiciß", " 
„Pusulae'"  oder  ,, Pustulae",  auch  „Morbus  dysentericus  cum  pusulis".  Marius  i 
von  Avenches  gebraucht  dabei  zum  ersten  Male  die  Bezeichnung  „Variola"  f ür  i 
die  Krankheit,  ein  Terminus,  der  sich  erst  durch  Konstantinus  Africanus  einge-  ■■ 
bürgert  hat.  Die  von  Gregor  von  Tours  für  das  Jahr  580  angegebene  Pocken- 
epidemie ist  durch  ein  geschichtliches  Begebnis  besonders  interessant.  Die  i 
Königin  Austrigild  starb  nämlich  an  dieser  Seuche  und  ihr  Gatte,  König  Guntram  i 
ließ  die  beiden  behandelnden  Leibärzte,  wie  es  sich  die  Königin  vor  ihrem  Tode! 
als  letzte  Gnade  erbeten,  hinrichten. 

Die  erste  wissenschaftliche  Erwähnung  der  Blattern  stammt  von  dem 
syrischen  Priester  und  Arzt  Aaron  (632  n.  Chr.). 

Eine  genaue  Beschreibung  der  Pocken  besitzen  wir  von  Isaac  Judaeus 
aus  dem  9  Jahrhundert.    Er  hält  die  Pocken  für  einen  natürlichen  heilsamen 
Prozeß,  durch  welchen   sich  der  kindliche  Organismus  der  im  Fötalzustande  i 
mit  dem  Menstrualblute  aufgenommenen  schädlichen  Stoffe  entledigt. 

Die  ausführlichsten  Mitteilungen  über  die  Pocken  der  damaligen  Zeit  sind  > 
uns  von  dem  a,rabischen  Arzt  und  Schriftsteller  Rhazes  in  seinem  Werke  „De  > 
variolis  et  morbilis"  überliefert.    Rhazes  (860  n.  Chr.),  einer  der  berühmtesten 
Aerzte  seiner  Zeit,  erwähnt  in  dieser  Monographie,  in  welcher  das  ganze  Krank- 
heitsbild  der   Pocken   in   mustergültiger   Weise   charakterisiert    wird,  daß  die 
Krankheit   vornehmlich  Kinder   und   jüngere   Personen   befällt   und  daß  nur  , 
wenige  verschont  bleiben.   Er  verwirft  die  Theorie  von  Isaac  und  betrachtet  die  j 
Pocken  als  einen  Gärungsvorgang  im  Blute.   Aehnlich  wie  junger  Wein  muß  das 
Blut  eine  Gärung  durchmachen.   „Das  Blut  der  Kinder  ist  dem  jungen  Trauben- 
safte vergleichbar,  der  noch  nicht  gegoren  hat;  das  Blut  der  Jünglinge  ähnelt 
den  Säften,  die  ausgegoren  haben  und  von  allem  Ueberschüssigen  und  Fremd- 
artigen gereinigt  sind;  das  Blut  der  Greise  aber  erinnert  an  uralten  Wein,  der 
seine  KrafI  eingebüßt  hat  und  nun  im  Begriff  ist,  sich  zu  trüben  und  sauer 
zu  werden.   Die  Pocken  aber  kommen  zur  Zeit,  wo  das  Blut  gärt."  Das  Exanthem  • 
ist  die  natürliche  Folge  der  Gasentwickelung  im  brausenden  jugendlichen  Blute. 
Die  ausnahmsweise  auftretende   zweite  Erkrankung  sei  dadurch   bedingt.  aa\> 
der  Gärungsprozeß  bei  der  ersten  Erkrankung  durch   irgendwelche  Störungen 
unterbrochen  wurde.  „,  ■ 

Eine  Modifikation  der  Theorie  Isaacs  finden  wir  bei  Avicenna  (980— 103^). 
Er  nimmt  ebenfalls  an,  daß  der  Blatternkeim  durch  das  zurückgehaltene  Men- 
strualblut  der  Mutter  entstehe,  hat  aber  zugleich  die  Kontagiosität  der  Blattern 
erkannt  und  sieht  im  Kontagium  ein  Ferment,  durch  welches  die  Krise  des 
Menstrualblutes  ausgelöst  wird.  Avicenna  trennt  die  Pocken  scharf  von  den 
Masern. 
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Weitere  Beschreibungen  der  Pocken  finden  wir  in  den  Schriften  des  AvEN- 
zOAB)  des  AvERROfis  und  vieler  anderer  arabischer  Aerzte. 

Aus  alleai  diesen  Dokumenten  geht  hervor,  daß  die  Pocken  am  Ausgang  des 
ersten  Jahrtausends  eine  weit  verbreitete  und  gut  gekannte  Krankheit  waren. 

Was  die  Verbreitung  der  Blattern  im  Abendlande  betrifft,  so  besitzen  wir 
hrüber  erst  vom  11.  Jahrhundert  genauere  Nachrichten.  Die  ärztliche  Literatur 
tand  zu  jener  Zeit  auf  sehr  niedriger  Stufe  und  die  von  Chronisten  und 
Le^endenschreibern  übermittelten  Angaben  sind  vollkommen  unzuverlässig. 

lieber  die  von  den  Bischöfen  Gregor  von  Tours  und  Marius  von  Avenches 
lus  den  letzten  Dezennien  des  6.  Jahrhunderts  aufgezeichneten  Blattenepidemien 
ist  bereits  berichtet  worden.  Erwähnt  sollen  die  Pocken  sein  in  alten  irischen 
Schriften  aus  dem  Ende  des  7.  und  der  ersten  Hälfte  des  8.  Jahrhunderts 
und  in  Chroniken  des  9.  Jahrhunderts.  Ausführlichere  Berichte  bringen  die 
iirztlichen  Schriften  vom  11.  Jahrhundert  ab.  Es  sind  namentlich  die  sogen. 
'\rabisten  (11.  bis  15.  Jahrhundert),  die  Anhänger  der  Lehre  von  Rhazes  und 
\v'iZENNA,  welche  uns  eingehende  Pockenbeschreibungen  überliefert  haben.  Nach 
den  Arabisten  entstehen  die  Pocken  aus  faulem  verdorbenem  Blut,  vornehmlich 
aus  den  Resten  des  unreinen  Menstrualblutes,  seltener  von  schlechter  Nahrung. 
Bisweilen  sollen  sie  aber  auch  durch  Ansteckung  von  außen  hervorgerufen  werden. 
Neben  4  Arten  von  Pocken  unterscheiden  sie  noch  echte  Pocken,  die  aus  dem 
iMenstrualblut  hervorgehen,  und  unechte,  die  der  Nahrung  und  den  anderen 
Ursachen  entstammen.  Die  Krankheit  sei  fast  unvermeidlich  bei  allen  Menschen. 
In  bezug  auf  die  von .  den  Arabisten  empfohlenen  Behandlungsmethoden  sei 
erwähnt,  daß  von  Gaddesden  die  Anwendung  roter  Bett-  und  Fenstervorhänge 
und  die  Darreichung  roter  Arzneimittel  befürwortet  wird. 

Im  11.  und  12.  Jahrhundert  herrschten  außerordentlich  heftige  Pocken- 
epidemien. Es  waren  vor  allem  die  Kreuzzuge,  die  zur  Pandemisierung  der  Pocken 
und  zu  ihrer  Verschleppung  in  bis  dahin  verschonte  Gegenden  beitrugen. 
Pockenhäuser  bezeichneten  überall  die  Straßen  der  Kreuzfahrer  und  die  Pocken- 
uot  wurde  eine  allgemeine  und  furchtbare.  Auch  die  fahrenden  Leute  des 
Mittelalters  trugen  den  Ansteckungsstoff  von  Ort  zu  Ort.  Im  13.  Jahrhundert 
(varen  es  die  Fahrten  der  Normannen,  die  zur  Ausbreitung  der  Seuche  wesent- 
ich  beitrugen.  Auch  aus  dem  14.  und  15.  Jahrhundert  liegen  verschiedene  Be- 
richte über  ausgebreitete  Blatternpandemien  vor. 

Mit  dem  Zeitalter  der  Reformation,  das  auf  so  vielen  Gebieten  tiefgreifende 
Umwandlungen  brachte,  änderten  sich  auch  die  Anschauungen  über  die  Ursache 
der  Pocken.  Die  Theorie  der  Araber  wurde  allmählich  verlassen.  Paracelsus 
führte  das  Entstehen  der  Pocken  auf  das  Zusammenwirken  gewisser  Elemente 
surück.  GiROLAMO  Fracastor  (1483—1553)  zählt  Pocken  und  Masern  zu  den 
iontagiösen  Krankheiten,  hält  aber  trotzdem  beide  Krankheiten  für  einen  heil- 
iamen  und  notwendigen  Gärungs-  und  Reinigungsprozeß,  der  bei  allen  Menschen 
pinmal  im  Leben  vorkommt.  Fernel  (1497 — 1558)  führt  die  Entstehung  der 
'ocken  wie  die  der  Seuchen  überhaupt  auf  den  Einfluß  verdorbener  Luft 
lurück.  Aehnlichen  Anschauungen  huldigte  Forestüs  (1522—1597).  Pocken 
md  Masern  werden  von  ihm  als  verschiedene  Ausdrucksformen  des  gleichen 
")athologischen  Prozesses  betrachtet.  Bedeutsam  sind  die  Arbeiten  von  van  Hel- 
j\iONT;  obgleich  noch  in  den  Anschauungen  von  Paracelsus  befangen,  besitzt 
fer  bereits  die  Erkenntnis  von  der  Uebertragbarkeit  der  Pocken  und  dem  Zu- 
stand der  Immunität,  der  durch  einmaliges  Ueberstehen  der  Krankheit  erworben 
vird._  Anastasius  Kircher  (1601—1680)  suchte  die  Ursache  der  Pocken  mittels 
innutiver  Mikroskope  zu  ergründen  und  sah  den  Erreger  in  den  „animalcula" 
uid  „vermicula",  die  er  im  Pockeneiter  fand. 

.  Von  Epidemien  des  16.  Jahrhunderts  seien  die  von  Mantua  (1567)  und  von 
irixen  (1570,  1577,  1588)  erwähnt.  Zwischen  1546  und  1586  wurden  Italien, 
Frankreich  und  Holland  von  wiederholten  schweren  Pockenepidemien  heimge- 
ucüt.  In  England  waren  die  Pocken  im  16.  Jahrhundert  weit  verbreitet,  ebenso 
n  Deutschland,  wo  die  Seuche  im  Jahre  1493  durch  Landsknechte  des  Kaisers 
'iaximüian  eingeschleppt  worden  sein  soll.  Von  Epidemien  in  Deutschland 
^na  unter  anderem  verzeichnet  1600  in  Schüsselfeld  (Oberfranken),  1601  in 
iiachofswerda  (Sachsen),  1602  in  Bunzlau  (Schlesien),  1609  in  Lübeck  usw. 
^"./^^nemark  erschienen  die  Blattern  1527,  in  Schweden  1578.  In  England  und 
_ankreich  kamen  in  diesem  Jahrhundert  die  Bezeichnungen  „smallpox"  und  „la 
euce  veröle'  auf,  welche  die  Pocken,  zum  Unterschied  von  der  Syphilis,  „la 
erande  vörole",  erhielten. 
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Nach  der  neuen  Welt  wurden  die  Blattern  1507  eingeschleppt.   Sie  richtetp  d 
unter   den   Eingeborenen    fürchterliche    Verheerungen   an   und    rotteten  gan^!, 
Völkerstämme  aus.  ° 

Bald  traten  die  Pocken  auch  in  Cuba  und  den  übrigen  Inseln  der  Antillen 
gruppe  auf  und  gelangten  von  da  mit  Narvaez  auf  seinem  Zuge  gegen  Coetet 
nach  Mexiko.    Wie  schrecklich  die  Krankheit  unter  den  Einwohnern  wüte^ 
geht  aus  einer  Schilderung  des  Lopez  de  Gomara  hervor :  „Die  Seuche  erHi 
so  rasch  um  sich,  daß  es  aussah,  als  ob  das  Land  eine  Schlachtbank  war 
Fast  dir-  Hälfte  dieses  Volkes  fiel  der  Krankheit  zum  Opfer  ...  Die  aber 
welche  die  grausame  Krankheit  überstanden  hatten,  waren  furchtbar  entstellt 
Mau  sah  so  viele  Leichen  herumliegen,  daß  niemand  es  auch  wagte,  an  ihr, 
Einscharrung  zu  denken.    Die  Straßen  lagen  voll  von  Kadavern.    Als  endl'-' 
der  Gestank   der   Verwesenden  unerträglich   wurde,   befahl  die  Obrigkeit, 
Häuser  über  die  Toden  einzustürzen  .  .  ."   In  kurzer  Zeit  sollen  dort  mehV 
3V2  Millionen  Menschen  der  Seuche  erlegen  sein.    Hier  verleugneten  sie  il. 
Charakter  als  Kinderkrankheit  vollkommen;  alle  Personen  ohne  Unterschied  (j. 
Alters  wurden  von  der  Krankheit  ergriffen.    Zur  Verbreitung  der  Blattern  n 
der  neuen  Welt  trug  noch  ganz  wesentlich  die  Einfuhr  von  Negersklaven  a  i 
Afrika  bei. 

In  gleicher  Weise  wie  in  Amerika  waren  die  Pocken  die  ersten  Segnuii_ 
aller  neu  entdeckten  und  kolonisierten  Länder.    Nach  Virginien  und  Carolu,; 
kamen  die  Pocken  1640,  nach  Brasilien  1650.    In  Peru  haben  zwischen  17_" 
und  1729  furchtbare  Epidemien  geherrscht;  1710  sollen  in  Quito  60000  Mensf 
der  Seuche  erlegen  sein. 

Nach  Island  scheint  die  Krankheit  im  Jahre  1241  durch  ein  dänis' 
Schiff  eingeschleppt  worden  zu  sein.  Zahlreiche  Epidemien  durchzogen  seii 
das  Land  und  dezimierten  seine  Bevölkerung. 

Ergiebiger  fließen  die  Nachrichten  aus  dem  17.  Jahrhundert.    Gleich  1 
den  ersten  Dezennien  des  Jahrhunderts  breitete  sich  eine  der  gewaltigsten  Pau 
demien  über  ganz  Europa,  Kleinasien  und  Nordamerika  aus.    Von  Persien  um 
Aegypten  ausgehend,  zog  die  Seuche  über  Kreta,  die  Türkei,  Italien  und  Frank 
reich  und  überflutete  sämtliche  Länder  des  nördlichen  Europas.    1610  herrsd  • 
eine  heftige  Epidemie  in  Aberdeen,  1623  in  London,  1626  in  Bern,  162fi 
Württemberg,  1640  in  Delft  usw.    Vom  Jahre  1629  an  beginnt  die  Veröffi 
lichung  der  Sterbefälle  an  Pocken  in  der  englischen  Hauptstadt.    Aus  dif 
Statistiken  geht  hervor,  daß  London  während  des  17.  Jahrhunderts  fast  ununti  i 
brochen  von  der  Seuche  heimgesucht  war.  1655  und  1658  brachen  in  Island  z\^  ' 
neue  bösartige  Epidemien  aus.    In  Dänemark  hörten   die  Blattern  in  di' 
Periode  fast  gar  nicht  auf  und  erreichten  jedes  4.  und  7.  Jahr  ihren  X 
minationspunkt.    1666,  72  und  74  wüteten  die  Blattern  in  Frankreich  in  vcr 
derblichster  Weise.    In  den  80er  und  90er  Jahren  herrschten  ausgedehnte  Epi 
demien  in  fast  allen  Ländern  Europas. 

Im  18.  Jahrhundert  sehen  wir  die  Pocken  in  womöglich  noch  weitere 
Verbreitung  als  im  vorigen  Jahrhundert.  Die  großen  Städte,  in  denen  di 
Blattern  niemals  ausgingen,  bildeten  ständige  Seuchenherde,  von  welchen  ii 
kurzen  Zwischenräumen  immer  wieder  neue  Epidemien  entfacht  wurden.  Ii 
Paris  sollen  1716  14000  Menschen  den  Pocken  erlegen  sein.  1762  und  176 
herrschte  die  Seuche  in  ganz  Frankreich.  Die  Zahl  der  Personen,  die  durch  di 
Blattern  umkamen,  verkrüppelt  oder  entstellt  wurden,  wird  auf  ein  Viertel  dei 
Einwohner  des  Landes  geschätzt.  1 

In  den  Niederlanden  waren  die  Pocken  ebenfalls  sehr  verbreitet,  desgleicheSjj 
in  Dänemark. 

In  Island  herrschte  1707  eine  mörderische  Epidemie,  der  ein  Drittel  1'' 
Einwohner  zum  Opfer  fiel.  Grönland  büßte  im  Jahre  1734  etwa  zwei  DriU' 
seiner  6 — 7000  Einwohner  infolge  der  Seuche  ein. 

In  Kamtschatka  und  auf  den  Kurillen  kamen  1767  2000  Menschen  diu. 
die  Seuche  um.  _ 

Für  Schweden  besitzen  wir  eine  Sterblichkeitsstatistik,  die  vom  Jahre  ii\ 
beginnt.    Von  1774—1800  wurden  durchschnittlich  von  je  1000  Todesfällen  -  , 
durch  Pocken  verursacht.    Manche  Jahrgänge  ergaben  weit  höhere  Ziffern.  >^ 

Aus  Rußland  fehlen  zuverlässige  Angaben.  Crighton  schätzte  die  Znli 
der  jährlich  an  Pocken  gestorbenen  Kinder  auf  1/7  der  GesamtbevölkerunL; 
DiMBSDALE,  der  1768  von  der  Kaiserin  Katharina  zur  Einführung  der  Inokn 
lation  berufen  wurde,  behauptet,  daß  in  Rußland  jährlich  5  Millionen  Mensciio 
an  Pocken  starben. 
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1721  und  1730  herrschten  die  Pocken  in  Boston,  1728  und  1729  in  Mittcl- 
amerika.  Auf  Minorca  erscliieuen  die  Bhxttern  1725,  auf  den  Südseeinselu  und 
irT Neu-Holiaud  in  den  70er  und  80er  Jahren. 

Große  Verbreitung  fanden  die  Pocken  in  Italien.  Die  Zahl  der  Personen, 
welcho  au  Blattern  erkrankten,  wird  von  Sarcone  auf  Vio  der  Gesamtbevolke- 
mne  angegeben.  . 

Auch  andere  Weltteile  waren  zu  dieser  Zeit  der  Schauplatz  heftiger  li.pi- 
demien,  so  auch  z.  B.  bestininate  Gebiete  Afrikas,  wo  ganze  Gegenden  durch  die 
Seuche'  entvölkert  wurden.  1718  brachte  ein  holländisches  Schiff  die  Pocken 
nach  dem  Vorgebirge  der  guten  Hoffnung  und  verseuchte  Kapland.  Von  hier 
verbreitete  sich  die  Krankheit  über  das  Gebiet  der  Hottentotten. 

Deutschland  und  die  Schweiz  sind  in  beiden  Jahrhunderten  ebenfalls  von 
zahlreichen  Epidemien  heimgesucht  worden.  1618  herrschte  eine  Epidemie  in 
Basel,  1621  in  Nassau,  1626  in  Leipzig,  1636  in  Frankenberg  und  Mitweida, 
1640  in  Coburg,  1647  in  Halle  a.  S.,  1686  in  Genf,  1689  in  Braunschweig, 
1696/9"  in  Berlin,  Augsburg,  Stuttgart,  Mansfeld,  1697  in  Basel,  1700  in  Breslau, 
Miihihausen,  1702  in  Berlin,  Augsburg,  1706  in  Holstein  und  Hamburg,  1709 
und  1714  in  Laibach  in  Kärnten,  1715  und  1718  in  Augsburg,  1735  in  Bern,  1755 
in  Basel,  1761  in  Göttingen  usw. 

Wichtiges  statistisches  Material  über  Pockenverbreitung  in  der  damaligen 
Zeit  iu  Deutschland  lieferten  Süssmilch  in  Berlin  und  vor  allem  Junecer  in 
seinem  „Archiv  der  Aerzte  und  Seelsorger  wider  die  Pockennot".  Der  jährliche 
Pocken  Verlust  in  Deutschland  wird  gegen  Ende  des  18.  Jahrhunderts  auf 
67000  angegeben. 

Das  letzte  Dezennium  des  18.  Jahrhunderts  sah  die  Blattern  auf  ihrem  Höhe- 
punkte. Ueberau  herrschte  die  mörderische  Seuche  mit  außerordentlicher  Heftig- 
keit und  richtete  ungeheuere  Verheerungen  an.  In  den  größeren  Städten  zählten 
die  Opfer  nach  Tausenden.  Die  Annahme,  daß  beinahe  1/12  aller  Todesfälle  durch 
Blattern  verursacht  war,  beruht  auf  einer  kaum  zu  hohen  Schätzung.  Weit  höhere 
Ziffern  waren  durchaus  keine  Seltenheit. 

Wie  schwer  diese  Geißel  auf  den  Menschen  lastete  und  welche  enorme 
Verbreitung  die  Blattern  in  jenen  trostlosen  Zeiten  gewonnen  hatten,  geht  aus 
verschiedenen  Aussprüchen  hervor,  die  uns  aus  dieser  düsteren  Periode  auf- 
bewahrt sind.  „Es  können  wohl  auch  einige  ganz  frei  von  den  Blattern  bleiben", 
heißt  es  —  „wenn  hie  und  da  einer  stirbt,  aus  dessen  Munde  man  hört, 
daß  er  niemals  die  Pocken  gehabt,  so  kann  es  doch  in  den  ersten  Jahren 
seines  Lebens  vorgefallen  sein  oder  er  hat  sie  im  Mutterleibe  überstanden."  Oder: 
„Die  Blattern  sind  eine  Pest  eigner  Art  und  haben  eine  Wirksamkeit,  die  all© 
Vorkehrungen  vereitelt,  sie  befallen  bald  oder  spät  alle  Menschen  und  gegen  ihre 
Gewalt  schützt  keine  Vorsicht,  kein  Klima,  weder  Alter,  Geschlecht  noch  Tem- 
perament." Diese  hoffnungslose  Ueberzeugung  führte  zu  der  Ansicht,  die  noch 
von  Sarcone  vertreten  wurde,  daß  das  Pockengift  der  menschlichen  Natur  eigen 
und  die  Krankheit  unvermeidlich  sei. 

Die  Mortalität  in  den  einzelnen  Epidemien  war  meistens  eine  hohe ;  Epi- 
demien, in  welchen  alle  Erkrankten  starben,  wurden  mehrfach  beobachtet.  So  be- 
richtet Ballonius  (1577),  „daß  fast  alle  starben,  die  ergriffen  worden  waren" 
und  HiLDANUs  (1626)  schreibt:  „Wenige  entrannen  der  Grausamkeit  der  Seuche, 
und  unter  denen,  welche  davonkamen,  fanden  sich  die  Mehrsten  verstümmelt 
oder  hatten  Schaden  am  Gesicht  erlitten."  Helvetius  (1719)  gibt  an,  daß  es 
ihm  unmöglich  war,  auch  einen  einzigen  Kranken  zu  retten.  Diejenigen,  die 
dem  Tod  entrannen,  blieben  für  das  ganze  Leben  gekennzeichnet:  Taubheit 
und  Blindheit  waren  neben  anderen  Gebrechen  keine  seltene  Mitgift  der  heim- 
tückischen Krankheit,  und  alle  trugen  die  narbige  Entstellung  des  Gesichtes 
aavon.  In  diesen  Schrecknissen,  gebannt  von  der  trostlosen  Vorstellung  der 
Unvermeidlichkeit  der  Blattern,  die  die  früheren  Jahrhunderte  beherrschte,  schien 
Menschheit  ohne  Rettung  dem  Verderben  preisgegeben.  Aber  trotzdem  waren 
die  Bestrebungen,  sich  dieses  furchtbaren  Feindes  zu  erwehren,  niemals  erlahmt, 
und  sie  führten  endlich  mit  der  fortschreitenden  naturwissenschaftlichen  Er- 
Kenntnis  zum  vollen  Siege. 

Behandlung  und  Bekämpfung  der  Blattern  in  der  Zeit  vor 

der  Inokulation. 

ih  Zeiten  waren  die  Aerzte  unablässig  bemüht,  durch 

inre  Kunst  der  furchtbaren  Seuche  Herr  zu  werden.    Doch  hatten 
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alle  Versuche  vollkommen  im  Stiche  gelassen :  weder  ließ  sich 
das  eifrig  gesuchte  Antidot  auffinden,  noch  konnte  mit  irgendeinem« 
andern  therapeutischen  Verfahren  etwas  ausgerichtet  werden.  Ein  i 
Fortschritt  in  der  Behandlung  war  erst  zu  verzeichnen,  als  mit 
der  aJlmälilich  aufdämmernden  Erkenntnis,  daß  die  Pocken  keim 
physiologischer  Vorgang,  sondern  eine  verderbliche  übertragbarer 
Seuche  seien,  auch  die  therapeutischen  Maßnahmen  exaktere  Grund-« 
lagen  gewannen.  Vor  allem  gebührt  dem  englischen  Arzt  Thomas» 
Sydenham  (1624 — 1689)  das  Verdienst,  die  Anschauungen  über  diea 
Behandlung  der  Blattern  wesentlich  geklärt  zu  haben.  Sydenham  I 
der  noch  die  Auffassung  vertrat,  daß  die  Krankheiten  Heilungs-s 
Prozesse  sind,  mittels  deren  sich  der  Körper  der  schädlichen  Stoffe'" 
entledigte,  zählte  die  Blattern  zu  den  akuten  Krankheiten,  bei  welchen  s 
diese  Stoffe  von  der  Luft  in  den  Körper  hineingelangen  und  einei 
spezifische  Entzündung  im  Blut  und  in  den  übrigen  Körperflüssig- 
keiten  bedingen.  Die  entzündeten  Partikel  werden  dabei  unter  „Auf-  i 
Wallung  des  Blutes  gekocht  und  vom  Blute  getrennt  (Stadium  separa- 1 
tionis)  und  dann  an  der  Körperoberfläche  abgelagert  und  in  Form  i 
kleinster  Abszesse  ausgeschieden  (Stadium  expulsionis)".  Seine  Studien  : 
und  Beobachtungen  führten  ihn  zu  einer  schärferen  Umgrenzung  und  t 
Begriffsbestimmung  der  einzelnen  Krankheiten  und  zur  Aufstellung » 
eines  rationellen  Heilplans  für  eine  jede  derselben.  So  verwarf  er; 
insbesondere  bei  den  Blattern  alle  Mittel,  die  den  Zweck  verfolgten,  i 
den  Ausschlag  zu  befördern  (warme  Bedeckungen,  schweißtreibende  i 
Medikamente)  und  empfahl  die  kalte  Behandlung  der  Pockenkranken,  r 
das  sogenannte  Regimen  frigidum,  das  schon  in  uralten  Zeiten  be- 1 
kannt  war  und  von  den  Brahminen  mit  großem  Erfolg  geübt  wurde,  t 
Diese  Methode,  die  auch  von  Boerhave  übernommen  wurde,  erlangte  i 
unter  den  Aerzten  des  18.  Jalirhunderts  zahlreiche  Anhänger  (Werl-  i 

HOF,  DE  HaEN,  GaTTI,  VAN  SwiETEN,  HUFELAND,  JuNGKER  U.  a.).  Zu 

dieser  Behandlung  gesellten  sich  noch  andere  Maßnahmen,  unter' 
welchen  die  Blutentziehungen  keine  geringe  Rolle  spielten. 

Alle  diese  Bestrebungen  erwiesen  sich  jedoch  im  Kampf  gegen  i 
die  Seuche  als  vollkommen  unzureichend.  Daher  tauchte  im  Verlaufe  f 
der  Zeiten  der  Gedanke  auf,  dieser  Geißel,  die  unabwendbar  erschien,  : 
aus  dem  Wege  zu  gehen.  Wenn  schon  früher  dieser  Gedanke  viel- : 
fach  erwogen  wurde,  so  konnte  bei  der  damals  herrschenden  Auf-  i 
fassung  von  der  Unvermeidbarkeit  der  Pocken,  von  einer  rationellen  • 
Ausgestaltung  und  allgemeinen  Durchführung  solcher  Maßnahmen  i 
nicht  die  Rede  sein.  Erst  mit  der  zunehmenden  Erkenntnis  von  der  r 
Uebertragbarkeit  und  der  Ansteckungsfähigkeit  der  Pocken,  die  durch ; 
die  Arbeiten  der  Nachfolger  van  Helmonts,  Cachet,  Ghauvel  und  r 
DiEMERBROECK,  gefördert  wurde  und  durch  Boerhave  zur  allgemeinen  r 
Anerkennung  gelangt  war,  kamen  diese  Bestrebungen  immer  mehr  ^ 
zur  Geltung.  Derharding,  Beer,  Camus  und  Paulet  schlugen  die  i 
Isolierung  der  Kranken  vor,  Sarcone  zeigte  verschiedene  Wege  zu  • 
ihrer  Durchführung,  Bernhard,  Cristoph,  Faust  und  Juncker  befür- . 
werteten  in  Aufrufen  und  Schriften  die  Krankenabsonderung  und  i 
Grunner  empfahl  ,,mit  den  betroffenen  Orten  Umgang  und  Handels-  > 
verkehr  aufzuheben,  einen  Kordon  an  der  Grenze  zu  ziehen,  Ort- 
schaften und  Häuser  einzuschließen  und  die  ,,Durchgeseuchten"  einer ' 
mehrtägigen  Absonderung  und  der  nötigen  Reinigung  zu  unterziehen  . 

Diese  Maßregeln,  die  hie  und  da  in  vereinzelten  amtlichen  Ver- 
ordnungen Aufnahme  fanden,  sollen  auch,  wie  aus  damaliger  Zeit 
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Kprirhtet  wird,  gewisse  Erfolge  erzielt  haben.  Im  allgemeinen  jedoch 
S  rsil  auf  den  Gang  de?  Seuche  ohne  Einfluß,  und  die  Frucht- 
,0  Lkeit  aller  Bemühungen,  die  Blattern  auszurotten  und  ihren  Ver- 
ISn-en  eine  Schranke  zu  setzen,  brachte  einen  Teil  der  Be- 

«Ikenuio-  dahin,  den  Versuch,  die  Kinder  durch  Einschränkung  des 
v/rkehrs  den  Blattern  zu  entziehen,  wieder  aufzugeben  und  ihnen 

tatt  dessen  im  Gegenteil  Gelegenheit  zu  bieten,  die  Krankheit, 
Te  doch  unvermeidlich  war,  zu  geeigneter  Zeit  und  m  milder 
Form  durchzumachen.  Man  ging  dabei  von  der  Wahrnehmung 
nus  daß  einmal  Geblätterte,  selbst  wenn  die  erste  Erkrankung  sehr 
leicht  verlaufen  war,  in  der  Regel  vor  einer  zweiten  Erkrankung 
bewahrt  bleiben.  Weiterhin  hatte  die  Erfahrung  gelehrt,  daß  der 
Charakter  der  Epidemien  gewisse  Verschiedenheiten  in  seiner  Inten- 
sität darbot,  und  so  hielt  man  es  für  vorteilhaft,  wenn  die  Kinder 
in  einem  geeigneten  Alter  und  in  geeignetem  Zustand  während  einer 
milden  Epidemie  der  Ansteckung  ausgesetzt  wurden,  um  dadurch 
eine  gefahrlose  Erkrankung  herbeizuführen,  von  der  man  hoffen  durfte, 
daß  sie  auch  gegenüber  der  schweren  Form  der  Krankheit  Schutz 
aewähren  würde.  Im  Anschluß  daran  hatte  sich  in  verschiedenen 
Gegenden  die  Sitte  des  „Pockenkaufens"  ausgebildet,  indem  man 
die'' Kinder  in  ein  Blatternhaus  schickte,  wo  sie  gegen  Entgelt  etwas 
Blatternschorf  erhielten,  das  sie  fest  in  der  Hand  zusammendrücken 
mußten.  Dieser  Gebrauch  blieb  jedoch  nur  auf  bestimmte  Volks- 
schichten beschränkt  und  fand  keine  weitere  Verbreitung.  Hingegen 
war  es  einem  anderen  Verfahren  vorbehalten,  in  der  Bekämpfung 
der  Blattern  eine  Zeitlang  eine  bedeutsame  Rolle  zu  spielen:  der 
Methode  der  Inokulation. 


Geschichte  der  Inokulation. 

Die  Sitte  der  Blatterninokulation  verliert  sich  im  Dunkel  der 
Zeiten.  Man  nimmt  an,  daß  die  künstliche  Einimpfung  schon  in  den 
ersten  Jahrhunderten  unserer  Zeitrechnung  in  Hindostan  und  wahr- 
scheinlich Ende  des  6.  Jahrhunderts  in  China  bekannt  war.  Die 
Chinesen  zogen  ihren  Kindern  Hemden  an,  die  mit  Pockeneiter  ge- 
tränkt waren,  oder  sie  bedienten  sich  eines  abgeschwächten  Virus,  in- 
dem sie  Blatternschorfe,  zur  Milderung  der  Wirkung  mit  Heilkräutern 
du)-chräuchert  und  mit  Moschus  vermischt,  jahrelang  aufbewahrten  und 
bei  der  Impfung  in  einem  Wattebäuschchen  in  die  JSTase  einführten. 

In  Indien  bestand  die  Blatterninokulation  als  ein  uralter  Brauch. 
Die  Impfung  lag  in  den  Händen  der  Brahminen,  welche  sie  als  eine 
priesterliche  Funktion  ausübten.  Wer  sich  der  Impfung  unterziehen 
wollte,  mußte  sich  4  Wochen  des  Genusses  von  Milch,  Butter,  Fischen 
enthalten.  Bei  der  Operation  wurde  die  Impfstelle  mit  einem  Tuche 
abgerieben  und  darauf  mittels  einer  Nadel  einige  Male  leicht 
geritzt.  In  diese  kaum  blutenden  Schnittchen  wurde  ein  baumwollenes 
ßäuschchen,  das  in  vorjährigem  Impfstoff  getaucht  und  mit  heiligem 
J^angeswasser  benetzt  war,  gelegt  und  durch  einen  einfachen  Ver- 
band befestigt.  Den  Inokulierten  waren  eine  enthaltsame  Lebens- 
weise und  tägliche  Uebergießungen  mit  kaltem  Wasser,  welche  nur 
A  L^"^  der  Fieberperiode  ausgesetzt  werden  durften,  vorgeschrieben, 
Auch  mußten  sie  sich  zu  jeder  Tageszeit  der  freien  Luft  aussetzen 
und  nur  bei  heftigem  Fieber  auf  einer  Matte  vor  der  Türe  ruhen.  Die 
^etahren  der  Inokulation,  bei  der,  wie  hervorzuheben  ist,  nur  Lymphe 
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aus  künstlich  erzeugten  Pocken  benutzt  wurde,  waren  sehr  gerii 
und  nur  wenige  Impflinge  starben.   Eruptions-  und  Eiterungsfieij, 
verliefen  sehr  mild.    Der  allgemeine  Pockenausbruch  war  sehr  h, 
schränkt  oder  blieb  bisweilen  überhaupt  aus.    Hollwell  fand  (Jk 
Methode  noch  1767  in  Indien  unverändert  vor. 

Auch  unter  den  Arabern  scheint  die  Blatterninokulation  von  iehejt 
gebräuchlich  gewesen  zu  sein,  so  z.  B.  in  der  Berberei,  am  Senegal, 
in  den  Küstenländern  des  Mittelländischen  Meeres  usw. 

In  Afrika  war  die  Inokulation  ebenfalls  schon  seit  langem  be-^ 
kannt.  So  ist  noch  jetzt  unter  den  Massainegern  die  Einimpfung  dei 
Blattern  in  die  Stirne  im  Gebrauch.  Ebenso  berichtet  Schoen,  daß  diel 
künstliche  Variolation  in  Zentralafrika  von  den  Marabus,  den  Pre-- 
digern  des  Korans,  besonders  an  Kindern  eifrig  ausgeübt  wird. 

Verbreitet  ist  der  Gebrauch  der  Inokulation  bei  einigen  Völker-t 
schalten  Kaukasiens.  Die  Methode  wurde  hier  vornehmlich  zun« 
Schutze  der  Schönheit  der  nach  den  Harems  der  türkischen  ReicheiM 
verkauften  Mädchen  angewandt.  Das  Pockengift  wurde  in  kleina 
Stichwunden  eingeführt,  die  man  mit  frischen  Blättern  bedeckte,' 
und  das  inokulierte  Kind  darauf  in  das  Fell  eines  frischgeschlachtetem 
Lammes  eingehüllt. 

In  Europa  sind  die  ersten  Anfänge  der  künstlichen  Blattern-- 
Übertragung  ungewiß.  England  und  Schottland,  Dänemark  usw.i 
werden  als  Gegenden  genannt,  wo  die  Inokulation  früh  Eingang  ge-:< 
funden.  Nach  Simon  Schulze  soll  das  Verfahren  seit  dem  Ende  dea 
17.  Jahrhunderts  in  der  Gegend  von  Thorn  (Ostpreußen)  gebräuchlicli< 
gewesen  sein.  Erwähnt  sei  eine  Angabe  Rosensteins,  daß  in  Ost-i 
und  Westgotland,  wo  die  Sitte  des  Pockenkaufens  herrschte,  Geld-.' 
stücke  auf  reife  geborstene  Pusteln  gelegt  wurden,  die  man  dann  dene 
Kindern  an  den  Beinen  befestigte. 

Wirkliche  Bedeutung  für  Europa  gewann  die  Inokulation  erst 
durch  Griechenland,  von  wo  sie  nach  Konstantinopel  gelangte.  Im. 
Jahre  1714  brachte  der  griechische  Arzt  Timoni  in  den  von  der 
Königlichen  Gesellschaft  der  Wissenschaften  in  London  veröffent-;. 
lichten  ,,Philosophical  Transactions"  die  Mitteilung,  daß  während  seines 
mehrjährigen  Aufenthalts  in  Konstantinopel  zahlreiche  Personen  in- 
okuliert worden  waren.    Die  Einimpfung  geschah  in  leichte  Stich- 
wunden am  Oberarm,  welche  nach  der  Operation  mit  einer  Walnuß- 
schale bedeckt  wurden.    Die  eintretende  Erkrankung  sei  nur  sehr 
leicht  und  es  komme  dabei  entweder  bloß  zu  einer  Lokaleruption  oder  , 
es  bilden  sich  höchstens  20 — 30  über  den  ganzen  Körper  verstreu^*" 
Bläschen.    Alle  Inokulierten  erweisen  sich  gegen  eine  Ansteckui, 
mit  echten  Blattern  als  geschützt.  \ 

Aehnliche  Mitteilungen  liegen  von  dem  schottischen  Arzte  Ken- 
nedy aus  dem  Jahre  1715  vor.  Er  beschreibt  die  Inokulation  al.- 
einen  in  der  Türkei  und  Persien  verbreiteten  Gebrauch.  In  Persieii 
werde  der  Pockenstoff  in  Pulverform  innerlich  eingenommen.  | 

1715  veröffentlichte  Pylarini  in  den  oben  erwähnten  „Philosophi- 
cal  Transactions"  einen  Bericht,  worin  er  angibt,  daß  die  Inokulatiori 
1701  von  Thessalien  nach  Konstantinopel  gebracht  wurde,  wo  sich 
hauptsächlich  alte  Weiber  mit  ihrer  Ausführung  befassen.  Er  hebt  , 
gleichfalls  die  milde  Form  der  Erkrankung  der  Inokulierten  hervor  unn 
die  beschränkte  Anzahl  der  Blattern,  die  als  Allgemeineruption  beob 
achtet  werden. 
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Obzwar  nun  diese  Mitteilungen  zu  lebhaften  wissenschaftlichen 
Frörterungen  führten  und  sogar  Karl  XII.  von  Schweden  Anlaß 
•aben,  eine  Denkschrift  über  die  Erfolge  der  Blatterninokulation  ab- 
rissen zu  lassen,  blieb  es  einer  Frau  vorbehalten,  dieser  Methode, 
,lie  dazu  bestimmt  war,  jahrzehntelang  die  wissenschaftliche  Welt 
zu  beherrschen,  die  Wege  zu  ebnen.    Lady  Marie  Wortley  Mon- 
T\GUE,  Gemahlin  des  britischen  Botschafters  bei  der  Pforte,  richtete 
ain  1.  April  1717  einen  Brief  an  ihre  Freundin  Miss  Sarah  Chiswell', 
worin  sie  das  in  Konstantinopel  gebräuchliche  Verfahren  der  Inokulation 
(renau  beschreibt,  den  Verlauf  der  Krankheit  schildert  und  die  Absicht 
kundgibt,  ihr  eigenes  Söhnchen  der  Operation  zu  unterziehen.  Sie  spricht 
dabei  die  Hoffnung  aus,  daß  sich  in  ihrem  Heimatlande  uneigennützige 
Aerzte  finden  werden,  die  bereit  wären,  auf  ihren  bisherigen  Erwerb 
zu  verzichten,  um  sich  diesem  segensreichen  Verfahren  zum  Wohle 
der  Menschheit  zu  widmen.  Lady  Montague  besaß  wirklich  den  Mut, 
ihren  5-jährigen  Sohn  im  März  1718  von  einer  griechischen  Frau  unter 
Aufsicht  des  Dr.  Maitland  impfen  zu  lassen.  Nach  ihrer  Rückkehr 
nach  London  vollzog  Maitland  die  gleiche  Operation  im  April  1721 
an  ihrer  4-jährigen  Tochter.    Diese  kühne  Tat  erweckte  allgemeines 
Aufsehen.    Auf  königlichen  Befehl  wurden  6  zum  Tode  verurteilte 
Verbrecher,  denen  man  das  Leben  schenkte,  durch  Maitland  der 
Inokulation  unterzogen.    5  erkrankten  leicht,  bei  einem  schlug  die 
Impfung  fehl,  alle  aber  erwiesen  sich  gegen  die  nachträgliche  natür- 
liche Ansteckung  mit  bösartigen  Blattern,  welcher  sie  ausgesetzt 
wurden,  geschützt.     Hierauf  wurden  11  Waisenkinder  geimpft,  4 
ohne  und  7  mit  Erfolg.    Gestützt  auf  diese  günstigen  Resultate 
impfte  der  Leibarzt  Sloane  auf  Wunsch  des  Königs  dessen  Enkelinnen. 
Dieses  Beispiel  und  der  glückliche  Ausgang  der  Operation  bewirkte, 
daß  200  Personen  der  angesehensten  Familien  sich  im  selben  Jahr 
inokulieren  ließen,  darunter  der  Herzog  von  Cum.berland.    Die  her- 
vorragendsten Aerzte  Englands  erklärten  sich  für  die  Inokulation 
und  die  medizinischen  Gesellschaften  brachten  Berichte  über  ihre 
Erfolge  und  Fortschritte.  So  schienen  alle  Vorbedingungen  erfüllt,  um 
die  Inokulation  ungehemmt  ihren  Siegeslauf  antreten  zu  sehen.  Allein 
bei  der  weiteren  Ausbreitung  der  Methode  zeigten  sich  auch  bald 
die  ihr  anhaftenden  Gefaliren,  und  mit  dem  Sinken  ihres  Ansehens, 
das  namentlich  durch  den  Tod  des  jungen  Grafen  von  Sunderland  und 
des  Sohnes  des  Herzogs  von  Bridgewater,  die  infolge  der  Impfung 
gestorben  waren,  stark  erschüttert  wurde,  tauchten  Zweifel  und  Miß- 
trauen in  weiten  Kreisen  auf  und  mehrten  die  Reihen  der  Widersacher. 
Unter  diesen  Umständen  machte  die  Inokulation  in  der  Folge  nach 
ihrer  ersten  kurzen  Blütezeit  nur  unbedeutende  Fortschritte.  In  den 
ö  Jahren  bis  1729  wurden  in  England  nur  897  Inokulationen  voll- 
zogen mit  17  Todesfällen.    In  Boston  (Neu-England),  wo  auf  je  47 
inokulierte  ein  Todesfall  kam,  wurde  die  Inokulation  verboten.  In 
Schottland  konnte  das  Verfahren  überhaupt  keinen  Eingang  finden, 
weil  schon  unter  den  ersten  10  Inokulierten  ein  Todesfall  vorkam. 

Neben  diesen  Gefahren  des  neuen  Schutzmittels  waren  es  haupt- 
sacniich  religiöse  Skrupel,  Fanatismus,  blindes  Vorurteil  und  eigen- 
flo  Interesse,  welche  sich  der  Ausbreitung  der  Inokulation  in 

SiK       stellten.    Geistliche  verkündeten  von  der  Kanzel,  daß  es 
^unanatt  sei,  sich  gegen  den  Willen  der  Vorsehung  aufzulehnen  und 
Qieser  Erfindung  des  Satans  Schutz  zu  suchen:  „die  körperliche 
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SicIierlieiL  wider  die  Pocken  setze  die  Seele  in  Gefalir",  Auch  niancli 
Aeizte  verschmähten  es  nicht,  durch  übertriebene  Darstellungen  d 
Gefahren  der  Impfung  die  Inokulation  in  Mißkredit  zu  bringen  u 
dabei  ihre  eigenen  Verfahren  anzupreisen.  So  geriet  die  Inokulati 
in  England  in  den  Jahren  1726—1740  fast  vollkommen  ins  Stockei) 
wenn  auch  vereinzelte  Männer,  wie  der  Bischof  von  Worcester,  d< 
allgemein  um  sich  greifenden  Mißtrauen  entgegen  zu  treten  versuchte 
Von  den  ernsteren  Einwänden,  die  gegen  die  Blatterneinimpfung  ^ 
hoben  wurden,  seien  folgende  erwähnt.  Abgesehen  von  gelegentlicli 
Fehlerfolgen,  war  es  na,mentlich  die  Unberechenbarkeit  des  Verlan 
über  den  geklagt  wurde.  Verliefen  auch  die  künstlichen  Blattern  mt, 
harmlos,  so  wurden  doch  Eälle  mit  schwerster  Erkrankung  und  töd 
lichem  Ausgange  beobachtet.  Manche  leugneten  überhaupt  den  Um 
schied  zwischen  natürlichen  und  inokulierten  Blattern  und  erklär: 
den  verschiedenen  Verlauf  beider  Erkrankungen  dadurch,  daß  1 
der  Inokulation  die  für  die  Operation  günstigsten  Bedingungen  aus- 
sucht werden,  Momente,  unter  deren  Einfluß  auch  die  natürliche  \ 
fektion  nur  in  milder  Form  in  Erscheinung  getreten  wäre.  Zu  die- 
Einwänden  gesellte  sich  der  Vorwurf,  daß  die  Einpfropfung  einen  i, 
sicheren  Schutz  gegen  die  natürliche  Erkrankung  gewähre.  Dic- 
Vorwurf  gründete  sich  auf  die  Wahrnehmung,  daß  auch  Geimpfte  1. 
und  da  an  echten  Blattern  erkrankten,  ein  Einwand,  der  gegenwäri 
wohl  kaum  Bedeutung  hat,  da  wir  wissen,  daß  eine  zweitmalige  I. 
krankung  selbst  nach  Ueberstehen  der  natürlichen  Infektion  vorko 
men  kann,  während  damals  diese  Tatsache  eine  lebhaft  umstrittci, 
Frage  bildete.    Neben  Aerzten    wie  Diemerbroeck,  Sarcone,  j^j 
Haen  u.  a.,  die  eine  mehrfache  Erkrankung  an  Blattern  als  ein  nicln 
besonders  seltenes  Vorkommnis  ansahen,  wurde  von  Mead,  Trali.i 
Haller,  Dimsdale,  Werlhof,  van  Swieten  u.  a.  eine  solche  Mo- 
liclrkeit  in  Abrede  gestellt. 

Weniger  Beachtung  dagegen  fand  anfangs  die  Tatsache,  daß  diej 
künstlichen  Blattern  ebenso  infektiös  waren^  wie  die  natürlichen,! 
und  daß  Inokulierte  bei  den  mangelhaften  prophylaktischen  Maß-, 
nahmen  der  damaligen  Zeit  nicht  allzu  selten  Anlaß  zur  Entstehung; 
von  Epidemien  gaben.  Mit  dem  Jahre  1840  machte  sich  in  England) 
wieder  eine  regere  Impftätigkeit  geltend.  Während  der  Pocken- 1 
epidcmie  in  London  im  Jahre  1843  ließen  sich  2000  Personen  in-i 
okulieren,  von  welchen  nur  zwei  gestorben  sein  sollen.  1846  wurden 
unter  dem  Protektorate  des  Herzogs  von  Marlborough  eine  Inokula-; 
tionsgesellschaft  gegründet  und  1846  das  Londoner  Inokulations- ^ 
hospital  errichtet. 

In  Frankreich  hatte  sich  die  Ecole  de  Medecine  in  Paris  182.' 
gegen  die  Inokulation  erklärt.   Zwar  erregte  de  la  Condamine  durch 
sein  epochemachendes  Werk  über  die  Inokulation,  worin  er  alle  Ein- 
wände  gegen  das  Verfahren  entkräftete  und  seine  Vorteile  ins  hellste  | 
Licht  stellte,  allgemeines  Aufsehen  und  auch  Voltaire  setzte  seinen  ' 
Einfluß  zugunsten  des  neuen  Schutzmittels  ein.  Allein  sie  vermochten 
vorerst    nicht,    den    Widerstand   der   Gegner    und   die   allgemein  ; 
herrschende  Gleichgültigkeit  und  Abneigung  zu  überwinden. 

Den  Bestrebungen  Condamines  schlössen  sich  in  der  Schweiz 
Männer  wie  Haller,  Tissot  und  Bernoulli  an.  , 

Nach  Holland  gelangte  die  Inokulation  1748,  nach  Schweden  una 
Dänemark  1754. 
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In  Deutschland  fand  die  Inokulation  zu  dieser  Zeit  nur  wenig 
Anklang.  Neben  dem  Mangel  an  staatlicher  und  privater  Förderung 
war  es*  vornehmlich  die  Opposition  van  Swietens  und  de  Haens, 
welche  die  Impfärzte  von  der  Ausübung  dieser  als  gefährlich  und 
verwerflich  verkündeten  Methode  abschreckte.  In  der  Schweiz  war 
TissoT,  welcher  als  Student  die  schreckliche  Epidemie  in  Montpellier 
(1746)'  gesehen  hatte,  einer  der  eifrigsten  Förderer  der  Inokulation. 

In  dieser  ersten  Periode,  die  sich  ungefähr  bis  zum  Jahre  1760 
erstreckte,  fristete  die  Inokulation  ein  kümmerliches  Dasein,  de 
Haen,  das  Haupt  der  Gegnerschaft,  bezeichnete  die  Inokulation  als 
Eingriff  in  den  göttlichen  Willen,  da  kein  Mensch  berechtigt  sei, 
sein  Leben  in  Gefahr  zu  bringen.  Das  Verfahren  gewähre  keinen 
sicheren  Schutz,  gebe  Anlaß  zur  Entstehung  neuer  Epidemien  und  sei 
überdies  gefährlich,  weil  bei  der  Einimpfung  auch  andere  Krank- 
heiten mit  übertragen  werden  können. 

Abgesehen  von  dieser  erbitterten  Gegnerschaft  waren  es  die  In- 
okulatoren  selbst,  welche  den  Huf  'des  neuen  Schutzmittels  schädigten. 
Aus  der  Hand  von  Laien  empfangen  und  ohne  jeden  weiteren  Versuch 
einer  wissenschaftlichen  Ergründung  oder  eines  rationellen  Ausbaues 
dieses  in  seinen  Ergebnissen  so  wunderbaren  Mittels,  wurde  die 
neue  Methode  in  dem  Wust  überlieferter  Vorstellungen  vergraben. 
Die  althergebrachte  Anschauung,  daß  gewisse  Metalle  das  Gift  der 
Pocken  mildern  und  daß  Purganzen  und  Brechmittel  das  Blut  reinigen, 
veranlaßte  die  Einführung  peinlicher  und  langwieriger  Vorbereitungs- 
kuren, denen  sich  die  Impflinge  unterziehen  mußten.  Dabei  war  man 
von  der  einfachen  Methode  der  Pockeninsertion  durch  leichte  Stiche 
oder  Schnitte  mehr  und  mehr  abgewichen.  Lange  und  tiefe  Schnitte, 
in  welche  man  reichlich  mit  Pockeneiter  getränkte  Fäden  einlegte, 
wurden  bevorzugt  und  die  Eiterungsprozesse,  als  heilsam,  künstlich 
unterhalten.  Andere  Inokulatoren  begnügten  sich  nicht  mehr  mit  ein- 
fachen Schnitten,  man  impfte  vermittels  Fontanellen  oder  legte  große 
Vesikatorflächen  an ;  vielfach  wurden  auch  ganze  Hautstücke  ab- 
getragen und  das  Pockenmatexial  in  die  Wunde  eingepreßt.  Bei  der 
Behandlung  der  Impflinge  kehrte  man  zu  dem  längst  verworfenen 
Regimen  callidum  zurück  und  quälte  die  Kranken  mit  Purganzen  usw. 
Charlatanerie  und  Habsucht  bemächtigten  sich  dieses  für  jene  Zeiten 
so  wohltätigen  Mittels,  und  die  Kunst  einzelner  Inokulatoren  artete 
zu  gröbster  Marktschreierei  aus.  Kein  Wunder,  daß  bei  diesem  ge- 
\yissenlosen  und  eigensüchtigen  Treiben  geldgieriger  Inokulatoren  das 
Schutzmittel  vollkommen  sein  Ansehen  einbüßte. 

Diesem  frechen  Treiben  suchte  nun  Gatti  durch  scharfe  Kritik 
und  vorbildliche  Betätigung  im  Dienste  der  Inokulation  ein  Ziel  zu 
setzen.  Angelo  Gatti,  Professor  in  Pisa,  hatte  im  Orient  die  Blattern- 
impfung studiert  und  praktisch  ausgeübt.  1760  ließ  er  sich  in  Paris 
nieder  und  die  großartigen  Erfolge  seiner  Impfungen,  die  er  nach 
neuen  Regeln  ausführte,  sowie  seine  klassischen  Schriften,  in  welchen 
er  das  Schutzmittel  wissenschaftlich  begründete,  verhalfen  der  In- 
okulation zu  einem  neuen  Aufschwünge.  In  seinen  Schriften  wendet 
sich  Gatti  gegen  die  Vorbereitungskuren  und  gegen  die  landläufige 
Methode  der  Insertion;  er  empfiehlt  die  Anlegung  leichter  oberfläch- 
hchcr  Stiche,  in  welche  nur  eine  Spur  des  Impfmaterials  eingebracht 
werden  sollte.  Ferner  verwirft  er  die  Lehre  von  der  Notwendigkeit  der 
Unterhaltung  der  Eiterungsprozesse,  erklärt  eine  besondere  Behand- 
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lung  der  Impflinge  für  nicht  notwendig  und  rät  zu  einem  ausgiebi'ren 
kühlen  Verfahren. 

Zu  der  gleichen  Zeit,  als  Gatti  in  Frankreich  die  Inokulation 
auf  eine  wissenschaftliche  Basis  erhob,  traten  in  England  die  G( 
brüder  Sutton  mit  einer  angeblich  neuen  Impfmethode  auf.  Durcli 
seine  erfolgreichen  Impfungen  gelangte  der  eine  von  ihnen,  ein  Wund 
arzt,  durch  marktschreierisches  Gebaren  zu  großem  Ruf  und  verlial 
auch  der  Inokulation  zu  einer  ungeahnten  Ausbreitung.   In  der  Zeii 
von  1764 — 66  soll  Sutton  mehr  als  20000  Personen  inokuliert  haben. 

Sutton,  der  aus  seiner  Kunst,  die  in  nichts  anderem  bestand,  als  ^ 
in  der  strengen  Befolgung  der  von  Gatti  aufgestellten  Grundsätze, 
ein  Geheimnis  machte,  war  bloß  ein  gewiegter  Routinier  und  verdient  ! 
in  der  Geschichte  der  Inokulation  keine  besondere  ehrende  Erwähnung. 

Einen  wirklichen  Fortschritt  machte  die  Inokulation  in  Europa  i 
erst,  als  Dimsdale  die  Methode  von  Sutton  aufnahm  und  sie,  ge- 
reinigt von  allen  chai'latanistischen  Beimengungen,  nach  streng  wissen- 
schaftlichen Grundsätzen  durchführte.    Durch  seine  großartigen  Er- 
folge, seine  vortrefflichen  Schriften  und  durch  sein  uneigennütziges  ■ 
Wirken  erwarb  er  sich  den  Ruf  einer  unantastbaren  Autorität  auf  f 
seinem  Gebiete.    Die  SuTTON-DiMSDALESche  Methode,  wie  sie  von  » 
nun  an  hieß,  genoß,  solange  die  Inokulation  in  Kraft  stand,  überall  l 
das  größte  Ansehen. 

In  bezug  auf  die  Verbreitung  der  Inokulation  in  den  letzten  De- 
zennien des  18.  Jahrhunderts  ist  noch  folgendes  nachzutragen. 

Die  Bestrebungen  de  la  Condamines  zugunsten  der  Inokulation  ; 
in  Frankreich,  wo  sie  jahrzehntelang  in  Vergessenheit  geraten  war,  . 
sind  bereits  früher  erwähnt  worden.  Allmählich  jedoch  begann  sich  i 
die  Inokulation  in  vielen  größeren  Städten  des  Landes  auszübreiten,  , 
namentlich  nachdem  Gatti  1769  vom  König  die  Erlaubnis  erhalten  i 
hatte,  in  der  Militärschule  zu  impfen  und  König  Ludwig  XVI.  sich  i 
selbst  mit  seiner  Familie  der  Impfung  unterzog. 

In  den  Niederlanden,  Spanien  und  Italien  fand  die  Inokulation  nur  ■ 
eine  ganz  beschränkte  Verbreitung. 

Auch  in  Dänemark,  wo  die  Blatternimpfung  im  Jahre  1754  ein-  • 
geführt  wurde,  konnte  die  Inokulation  trotz  der  Unterstützung  der 
Regierung  keinen  festen  Fuß  fassen. 

In  Schweden  scheint  die  Inokulation  im  wesentlichen  auf  die  be- 
mittelten Stände  beschränkt  geblieben  zu  sein. 

In  Rußland  ließ  sich  Kaiserin  Katharina  mit  ihrem  Solyie  1768 
durch  Dimsdale  inokulieren.  Nach  dem  günstigen  Verlauf  dieser 
Operation  ließ  Katharina  die  zwangsweise  Pockeninokulation  für 
ganz  Rußland  anordnen  und  an  verschiedenen  Orten  des  Landes 
Inokulationsspitäler  einrichten. 

In  Oesterreich  hatte  die  Kaiserin  Maria  Theresia,  in  deren 
Familie  mehrere  Todesfälle  an  Blattern  vorgekommen  waren  und  die 
selbst  im  Alter  von  50  Jahren  eine  schwere  Pockenerkrankung  durch- 
machen mußte,  im  Jahre  1768  den  englischen  Arzt  Ingenhousz  zur 
Einführung  der  Blatterninokulation  berufen.  Trotz  des  günstigen 
Verlaufs  der  an  107  neugeborenen  und  älteren  Waisenkindern  vor- 
genommenen Inokulation  und  des  großen  Eifers,  mit  welchem  Mana 
Theresia  die  Sache  der  Impfung  zu  fördern  suchte,  vermochte  die 
Inokulation  in  Oesterreich  keine  allgemeinere  Ausdehnung  zu  ge- 
winnen. 
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In  Deutschland,  wo  Friedrich  der  Große  und  sein  Nachfolger 
Friedrich  Wilhelm  II.  die  Inokulation  befürworteten  und  angesehene 
Merzte  für  sie  eintraten,  ist  die  Blatternimpfung  niemals  populär  ge- 
worden. Die  meisten  Aerzte  zeigten  dem  neuen  Schutzmittel  gegen- 
über eine  entschiedene  Abneigung,  und  zwar  vornehmlich  aus  dem 
Grunde,  weil  sie  die  Verbreitung  der  natürlichen  Pocken  durch  die 
Inokulation  befürchteten.  Solche  Epidemien,  die  auf  die  Inokulation 
zurückgeführt  wurden,  waren  1788  in  Weimar,  1794  in  Hamburg, 
1795  in  Berlin  beobachtet  worden.  Trotz  derartiger  Vorkommnisse 
muß  aber  die  Behauptung  mancher  Schriftsteller,  daß  die  Häufig- 
keit der  Pocken  im  damaligen  Jahrhundert  eine  Folge  der  Inokulation 
crewesen  sei,  als  völlig  unzutreffend  betrachtet  werden ;  diese  An- 
nahme entbehrt  jeglicher  tatsächlichen  Grundlage. 

Wir  stehen  am  Ausgang  des  Jahrhunderts.  Ungeachtet  jahr- 
zehntelanger Kämpfe  und  eifriger  Fürsorge  und  Förderung  seitens 
der  angesehensten  Männer  aller  Stände,  war  es  der  Inokulation  nicht 
gelungen,  über  gewisse  Grenzen  hinaus  vorzudringen.  Die  Hemm- 
nisse für  ihre  allgemeinere  Ausbreitung  lagen  aber  weniger  in  äußeren 
Gründen,  sondern  entsprangen  ihrem  eigenen  Wesen.  Zwar  hatten 
Männer  wie  Gatti,  Dimsdale  u.  a.  die  Methode  nach  allen  Eichtungen 
vervollkommnet  und  möglichst  gefahrlos  zu  gestalten  gesucht ;  sie  blieb 
aber  immerhin  wegen  der  Unberechenbarkeit  des  Ausgangs,  der  Mög- 
lichkeit einer  schweren  Erkrankung,  und  namentlich  wegen  der  steten 
Gefahr,  die  der  Inokulierte  für  seine  Umgebung  bildete,  ein  zwei- 
schneidiges Schwert.  Indessen  wäre  es  eine  Ungerechtigkeit,  wollte 
man  der  Inokulation  wegen  der  ihr  anhaftenden  Mängel  den  ehren- 
vollen Platz  verweigern,  der  ihr  in  der  Geschichte  der  Medizin  zu- 
kommt. Verdient  sie  schon  als  zeitliche  Vorläuferin  der  Vaccination 
die  historische  Pietät,  so  bahnte  sie  geradezu  den  Weg,  der  zu  jener 
glorwürdigen  Entdeckung  führte.  Sie  lehrte  uns  zum  ersten  Male, 
daß  ein  modifiziertes  Virus  gegenüber  dem  vollvirulenten  Infektions- 
stoff zu  schützen  vermag  und  sie  lieferte  somit  gleichsam  den  ersten 
Grundstein  zu  jener  Lehre,  die  später  zu  einem  so  imposanten  Ausbau 
gelangen  sollte.  Alle,  welche  die  Volkstradition  von  der  Schutz- 
kraft der  Vaccine  wissenschaftlich  zu  ergründen  suchten,  waren  von 
den  Erfahrungen  und  Beobachtungen  ausgegangen,  die  in  der  Schule 
der  Inokulation  gesammelt  wurden  und  diese  Lehren  dienten  ihnen 
hinwiederum  zur  Erhärtung  der  aufgefundenen  neuen  Tatsachen.  Die 
Inokulation  darf  daher  den  vollen  Anspruch  erheben,  zu  jenen  Denk- 
würdigkeiten gezählt  zu  werden,  die  zum  Ausgangspunkt  unserer 
heutigen  Erkenntnis  geworden  sind,  wenn  es  ihr  auch  nicht  vergönnt 
war,  die  Schrecknisse  einer  Seuche  abzuwenden,  die  noch  am  Ausgang 
des  Jahrhunderts  in  ungebrochener  Kraft  dastand  und  das  Menschen- 
geschlecht mit  dem  Untergang  bedrohte.  Das  blieb  einer  anderen  Er- 
rungenschaft vorbehalten. 


Die  Entdeckung  der  Kuhpockenimpfung. 

1  n  vorstehenden  historischen  Uebersicht  ist  gezeigt  worden, 

daß  die  Inokulation,  aus  der  düstersten  Periode  des  Jahrhunderts 
Hervorgegangen  und  im  Anfang  überall  als  Erlöserin  von  einem  schein- 
J^^vermeidlichen  Verderben  begrüßt,  die  Hoffnungen  nicht  zu 
enüllcn  vermochte,  die  an  ihr  Erscheinen  geknüpft  wurden.  Aber 
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war  sie  auch  nicht  die  erwartete  Heilbringerin,  so  bildete  sie  die  Ver 
Icörperung  eines  fruchtbaren  und  weittragenden  Gedankens,  den  d; 
menschliche  Intelligenz  im  jahrhundertelangen  Kampfe  mit  einem 
übermächtigen  Feinde  gezeitigt:  die  Bekämpfung  der  Krankheit  mit 
ihrem  eigenen  Gift.    Die  Inokulation  selbst  erwies  sich  zwar  dal 
aus  inneren  Gründen  als  ungeeignet;  das  unerhörte  Beispiel  jedocji 
das  durch  sie  gegeben  war,  wirkte  fort  und  führte  zur  Auff'induii 
eines  vollkommeneren  Schutzmittels,  der  Impfung  mit  Kuhpocken 

Die  Kuhpocken  (cow-pox,  Vaccine,  Variola  vaccina)  sind  ein 
bläschenförmiger  pockenartiger  Ausschlag,   der  in  spontaner  Eni 
Wickelung  am  Euter  der  Kühe,  in  der  Gegend  der  Zitzen,  vornehm- 
lich bei  jüngeren,  frischmilchenden  Tieren  auftritt.   Der  Krankheii 
die  stets  eine  lokale  und  fast  niemals  eine  generelle  Pockenform 


Fig.  1.    Originäre  Kuhpocken.    (Nach  Hutyba  &  Marek.) 


annimmt,  gehen  nur  wenige  auffällige  Aenderungen  im  Allgemein- 
zustand der  Tiere  voran :  man  bemerkt  ein  leichtes  Fieber  und  ver- 
minderte Freßlust,  während  die  Milchsekretion  kaum  beeinträchtigt 
ist.    Nach  diesem  Prodromalstadium  von  etwa  2 — 4-tägiger  Dauer 
erfolgt  an  den  Strichen  eine  Eruption  roter  Flecke,  aus  welchen 
Knötchen  hervorsprießen,  die  rasch  anwachsen  und  sich  mit  einem 
Entzündungshof  umgeben.    Bei  ungestörtem  Verlaufe  hat  die  Pocke  ; 
am  8. — 10.  Tage  ihre  vollständige  Ausbildung  erreicht.  Sie  stellt  ein 
rundliches,  abgeflachtes,  gedelltes  Bläschen  von  perlmutterartigem  oder 
metallischem  Glanz  dar,  das  auf  gerötetem  Grund  sitzt.  Der  anfäng 
lieh  klar-seröse  Inhalt  der  Pusteln  trübt  sich  bald.  Am  11.— 12.  Tag' 
beginnt  die  Eintrocknung  und  es  bilden  sich  rotbraune  oder  schwarze 
Krusten,  nach  deren  Abstoßung  eine  anfänglich  rote,  später  immei 
mehr  verblassende  Narbe  zurückbleibt. 


Variola  und  Vaccine. 


667 


Dieser  durchaus  gutartige  Prozeß  kann  jedoch  bei  unzweckmäßiger 
Behandlung  zu  mehr  oder  weniger  erheblichen  Komplikationen  führen. 
Werden  die  Pusteln  durch  mechanisch  einwirkende  Schädlichkeiten, 
wie  sie  durch  die  Hände  der  Melker,  durch  Ablecken  usw.  gegeben 
sind,  in  ihrer  normalen  Entwickelung  gestört  und  aufgerissen,  so  ent- 
stehen oft  bösartige  Geschwüre,  die  zur  Aufhebung  der  Milchsekretion, 
ja  sogar  zur  Zerstörung  der  Zitzen  führen  können. 

Eine  Generalisierung  des  Ausschlags  gehört  zu  den  allergrößten 
Seltenheiten ;  sie  ist  einmal  von  Strebel  und  zweimal  von  Dupuis  be- 
obachtet worden. 

Die  Kuhpocken  sind,  wie  wir  jetzt  wissen,  keine  selbständige 
Krankheit  der  Kühe;  sie  beruhen  auf  einer  durch  die  Hände  des  Melk- 
personals oder  durch  andere  gelegentliche  Momente  vermittelten  An- 
steckung der  Tiere  mit  Variola  oder  Vaccine. 

Der  Ursprung  der  originären  Kuhpocken  blieb  lange  Zeit .  in 
Dunkel  gehüllt.  Jenner  war  geneigt,  ihre  Herkunft  ^uf  den  Huf- 
ausschlag der  Pferde,  die  sogenannte  „Mauke",  „the  greas",  zurück- 
zuführen. Er  begründete  seine  Annahme  mit  der  Wahrnehmung 
englischer  Pächter  und  Landleute,  daß  sich  die  Kuhpocken  nur  in 
Ställen  einfinden,  wo  Knechte  mit  dem  Melken  der  Tiere  beschäftigt 
werden,  denen  zugleich  die  "Wartung  der  Pferde  obliegt,  daß  die  Kuh- 
pocken  dem  Ausbruch  der  Mauke  nachfolgen  und  daß  die  Krankheit 
in  Ställen,  wo  ausschließlich  Frauen  das  Melken  besorgen,  selten  an- 
zutreffen ist. 

Diese  Theorie  gab  zu  lebhaften  Erörterungen  Anlaß.  Man  be- 
stritt den  von  Jenner  behaupteten  ätiologischen  Zusammenhang, 
stellte  die  Identität  beider  Pockenformen  in  Abrede  und  berief  sich 
dabei  auf  jene  Fälle,  in  denen  beobachtet  werden  konnte,  daß  Kuh- 
pocken auch  in  Orten  aufgetreten  waren,  wo  eine  Ansteckung  mit 
Mauke  völlig  ausgeschlossen  erschien. 

Lay  war  der  erste,  welcher  1801  den  Nachweis  von  der  Ueber- 
tragbarkeit  der  Pferdepocken  auf  Kühe  und  Menschen  erbrachte. 
Er  impfte  Kinder  und  Kühe  mit  dem  Inhalt  von  Pusteln,  die  an  den 
Händen  ivon  Menschen  entstanden  waren,  welche  sich  mit  Pferdemauke 
infiziert  hatten,  und  übertrug  direkt  Maukelymphe  auf  Kühe.  Stets 
sali  er  bei  den  Geimpften  Effloreszenzen  aufgehen,  die  von  typischen 
Kuhpocken  nicht  zu  unterscheiden  waren,  während  die  geimpften 
Kinder  gegen  die  nachträglich  vorgenommene  Blatterninokulation  sich 
als  unempfänglich  erwiesen.  Aehnliche  Resultate  erhielt  Viborg(1885) 
u.  a.  Die  Mißerfolge  mancher  Experimentatoren  der  späteren  Zeit 
hatten  darin  ihren  Grund,  daß  an  den  Fesselgelenken  der  Pferde,  dem 
gewöhnlichen  Sitz  der  Pferdepocken,  andere  Entzündungsprozesse 
phlegmonöser  Natur  vorkommen,  welche  mit  der  Mauke  verwechselt 
wurden.  Es  ist  daher  ein  großes  Verdienst  von  Bollinger,  diese 
Affektionen  scharf  umgrenzt  und  die  phlegmonöse  Entzündung  an 
den  Fesselgelenken  der  Pferde  als  eigentliche  „Mauke"  von  den  Pferde- 
pocken, den  „Horse-pox",  abgetrennt  zu  haben. 

Die  Krankheit  fand  in  der  vorjennerschen  Zeit  nur  wenig  Be- 
achtung und  es  liegen  hierüber  aus  dieser  Periode  keine  wissenschaft- 
lichen Aufzeichnungen  vor.  Erst  durch  die  Beobachtungen  von  Jen- 
ner ist  das  allgemeine  Interesse  an  der  Seuche  geweckt  worden  und 
^an  begann  nach  ihr  eifrig  zu  fahnden.  In  der  Folge  sind  Tierpocken- 
seuchen mehrfach  beobachtet  worden,  so  in  den  südlichen  und  östlichen 
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Grafschaften  Englands  und  in  Irland  (Aitkin,  Woodville  u.  a.),  in  c 
verschiedenen  Orten  Deutschlands  und  der  Schweiz  (Bremer,  Fischee  • 
Mende  1812,  GiESKER  181G),  in  Italien  (Sacco  u.  a.),  in  Holland  i 
(NuMAN  1805,  1813,  1824  usw.).   Ob  aber  die  Krankheit  mit  einer  ! 
Seuche  identisch  ist,  die  einige  ältere  Schriftsteller  schildern  (Fra- 
CASTORius,  Lanusi,  Lanzoni,  Ramazzini  u.a.),  erscheint  äußerst zweifel- 
haft.  Jene  Krankheit  ging  mit  einem  generalisierten  Exanthem  einher  : 
und  trug  äußerst  bösartigen  Charakter.   Hering  hält  sie  für  Maul- 
und  Klauenseuche.   Hinzugefügt  sei,  daß  1713  in  London  eine  von  ( 
einem  deutschen  Studenten  stammende,  ,,de  lue  vaccarum"  betitelte  « 
Schrift  erschienen  ist,  die  eine  genaue  Schilderung  der  Kuhpocken  i 
enthalten  soll. 

Fehlt  nun  auch  über  die  Kuhpocken  und  ihre  Beziehungen  zu  den  i 
menschlichen  Blattern  aus  der  Zeit  vor  Jenner  zuverlässige  wissen- 
schaftliche Kunde,  so  war  die  Kenntnis  dieser  Tatsachen  im  Volke  i 
schon  lange  verbreitet.  Man  wußte,  daß  die  Krankheit,  die  spontan  \ 
fast  ausschließlich  nur  bei  weiblichen  Tieren  während  der  Laktations- 
periode auftritt,  einen  exquisit  ansteckenden  Charakter  besaß :  der  Er- 
krankung eines  Tieres  folgte  gewöhnlich  die  Infektion  mehrerer  t 
anderer  Individuen  nach.   In  dieser  Weise  wurden  ganze  Bestände  ! 
und  Herden  ergriffen.    Auch  war  es  der  Beobachtung  des  Volkes  > 
nicht  entgangen,  daß  Melker  und  Melkerinnen,  die  sich  mit  infizierten  i 
Tieren  beschäftigten,  zumeist  an  den  Fingern,  ausgehend  von  zufälligen  3 
Verletzungen,  einen  bläschenförmigen  Ausschlag,  ähnlich  demjenigen  : 
der  Kuhpocken,  bekamen,  und  daß  solche  Personen,  die  die  Kuhpocken  : 
durchgemacht  hatten,  von  den  echten  Blattern  verschont  blieben. 

Die  Kenntnis  dieser  wichtigen  Tatsache  scheint  übrigens  sehr  alt  i 
und  in  verschiedenen  Teilen  der  Erde  verbreitet  gewesen  zu  sein.  . 
Alexander  v.  Humboldt  fand  1803  den  Glauben  an  die  Schutzkraft  i 
der  Vaccine  unter  den  Hirtenvölkern  der  Berge  Mexikos  als  eine  : 
längst  vorhandene  Ueberlieferung.   Aehnliches  berichtet  Bruce  von  i 
dem  Stamme  der  Eliaabs  in  Beludschistan.  In  Indien  sollen  diese  Er- 
falirungen  seit  Jahrhunderten  hestanden  haben  und  die  erste  Kunde  da- 
von in  einer  alten  Sanskritabhandlung  enthalten  sein.  "Wahrscheinlich 
aber  handelt  es  sich  um  eine  in  guter  Absicht  ausgeführte  Fälschung. 
Auch  in  Europa  fehlten  nicht  solche  Beobachtungen.  Heim  gibt  an, 
schon  1763  von  seinem  Vater,  einem  Landgeistlichen  aus  Sachsen-  • 
Meiningen,  gehört  zu  haben,  daß  die  dortige  Landbevölkerung  die  ; 
Tatsache  kannte,  daß  Melker  und  Melkerinnen,  welche  sich  mit  Kuh-  • 
pocken  infizieren,  vor  einer  Ansteckung  mit  echten  Blattern  bewahrt  ' 
blieben.  Gleichlautende  Beobachtungen  sind  1769  in  der  Gegend  von  : 
Göttingen  gemacht  worden.  In  England,  wo  die  Kenntnis  der  Schutz- 
kraft der  Vaccine  vielfach  verbreitet  war,  hatten  die  Wundärzte  Süt- 
TON  und  Fewster  viele  Personen,  die  die  Kuhpocken  überstanden  ; 
hatten,  einer  Impfung  mit  Variola  unterzogen,  die  ohne  Erfolg  blieb  ' 
(]768).   Das  Kollegium  der  Aerzte  in  London,  dem  sie  ihre  Beob- 
achtungen vorlegten,  verhielt  sich  jedoch  ablehnend  und  so  geriet  die 
Sache  in  Vergessenheit.   1781  soll  Surgeon  Nash  in  Devonshire  seine  : 
Kinder  zum  Schutze  gegen  die  Blattern  mit  Kuhpocken  geimpft  und  ; 
über  diesen  Gegenstand  eine  Abhandlung  geschrieben  haben,  die 
später  verloren  gegangen  ist.   Zwischen  dem  Sohne  Nashs  und  Jen- 
ner war  es  in  der  Folge  zu  einem  Prioritätssti-eit  gekommen.  Auen 
Eabaut-Pomier,  ein  protestantischer  Geistlicher  in  Montpellier,  war  r 
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durch  die  Viehzüchter  seiner  Gegend  zur  Kenntnis  der  Schutzkraft 
der  Vaccine  gelvommen  und  teilte  1771  diese  Beobachtungen  einem 
Freunde  Jenners  mit.  Berühmt  geworden  ist  der  Versuch  des  Pächters 
Benjamin  Jesty  in  Gloucestershire  (1774).  Jesty  hatte  während  einer 
Blatternepidemie  seine  Frau  und  seine  beiden  Söhne  mit  Kuhpocken 
creinipft.  Alle  3  blieben  von  den  echten  Blattern  verschont  und  die 
Söhne  erwiesen  sich  gegenüber  einer  nach  15  Jahren  vorgenommenen 
Variolation  vollkommen  unempfänglich.  Jesty  hatte  von  der  ein- 
heimischen Bevölkerung  für  seine  mutige  Tat  keine  Ehrungen  davon- 
getragen ;  man  bedrohte  und  beschimpfte  ihn  vielmehr,  weil  er  seine 
Familie  durch  die  Impfung  mit  Tierlymphe  der  Gefahr  ausgesetzt 
habe,  in  Ochsen  und  Kühe  verwandelt  zu  werden.  Das  waren  die 
Argumente  der  ersten  Impfgegnerschaft;  die  spätere  Nachfolge  ging 
in  ihren  Beschuldigungen  mitunter  nicht  wälilerischer  vor.  Gut  be- 
zeugt ist  die  von  dem  holsteinschen  Lehrer  Plett  zu  Starkendorf  bei 
Kiel  1791  ausgeführte  Impfung  an  den  drei  Kindern  seines  Guts- 
herrn. Bei  einer  späteren  Blatternepidemie  blieben  die  geimpften 
Kinder  verschont,  wälirend  die  nicht  geimpften  Geschwister  er- 
krankten. "Weitere  Angaben  über  die  Schutzkraft  der  Vaccine  finden 
sich  in  den  ,, Glückstädtischen  Anzeigen"  vom  Jahre  1765  und  in  den 
„Allgemeinen  Unterhaltungen"  vom  Jahre  1769,  ferner  in  einer  Ab- 
handlung des  Dr.  Hellwag  in  Eutin  im Nordischen  Archiv  für  Natur- 
und  Arzneiwissenschaften"  usw.  Interessant  ist  eine  im  ,,Lancet" 
(1862)  abgedruckte  Angabe  eines  John  Webb,  dahin  lautend,  daß  ihm 
1792  eine  Frau  Berthy  Bowman  erzählt  habe,  sie  sei  durch  Ueber- 
stehen  der  Kuhpocken  gegen  die  Blattern  geschützt.  Die  Euterpocken 
der  Kuh,  von  welcher  sie  sich  an  den  Händen  infiziert  habe,  seien 
dadurch  entstanden,  daß  das  Tier  auf  eine  Matratze  sich  nieder- 
gelegt hatte,  die  einem  an  Pocken  verstorbenen  Menschen  zum 
Lager  diente. 

Wie  wir  gesehen  haben,  war  die  vaccinale  Schutzwirkung  schon 
vor  Jenner  bekannt  und  vereinzelt  auch  erprobt  worden.  Aber 
alle  diese  Versuche  und  Beobachtungen,  die  übrigens  Jenner  unbe- 
kannt blieben,  waren  nur  rein  zufällige  und  zeitigten  keine  weiteren 
Folgen.  Jenner  allein  war  es  vorbehalten,  die  Volkstradition,  von 
welcher  auch  er  ausging,  in  ihrer  ganzen  Tragweite  zu  durchschauen 
und  in  jahrzehntelanger  unermüdlicher  Arbeit  auf  ein  wissenschaft- 
liches Fundament  zu  erheben  und  durch  Auffindung  neuer  Tatsachen 
für  die  Aligemeinheit  nutzbar  zu  machen.  Aus  einer  gelegentlichen, 
wenig  beachteten  und  scheinbar  geringfügigen  Wahrnehmung  ist  im 
Geiste  dieses  großen  Naturforschers  eine  Entdeckung  entstanden,  die 
die  Hoffnung  der  Jahrhunderte  erfüllte.  Das  ist  sein  unsterbliches 
Verdienst. 

Edward  Jenner  wurde  am  17.  Mai  1749  als  dritter  Sohn  eines 
Geistlichen  zu  Berkeley  in  der  Grafschaft  Gloucester  geboren.  Nach 
Absolyierung  der  Schule  zu  Wotton-under-Edge,  wo  er  sich  durch 
scharfe  Beobachtungsgabe  und  lebhaftes  Interesse  für  die  Naturwissen- 
schaften auszeichnete,  kam  er  im  Alter  von  14  Jahren  zu  dem  Wund- 
arzt LuDLow  zu  Soldbury  als  Lehrling  der  Chirurgie  und  Pharmacie. 
nier  erhielt  er  zum  erstenmal  Kenntnis  von  dem  Glauben  des  Volkes 
an  die  vaccinale  Schutzwirkung.  Eine  Bäuerin,  die  als  pockenver- 
üaclitig  gehalten  wurde,  erklärte,  sie  könne  die  Blattern  nicht  be- 
Kommen,  weil  sie  bereits  die  Kuhpocken  überstanden  habe.  Dieses 
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kleine  Begebnis,  das  von  manchem  wohl  bald  vergessen  worden  wärt 
hinierließ  in  dem  empfänglichen  Knaben  einen  nachhaltigen  Eindruck 
und  weckte  in  ihm  das  Verlangen,  die  Wahrheit  jener  Volksüberliefe'- 
rung  zu  ergründen,  ein  Interesse,  daß  ihn  von  nun  an  nicht  mehr  ver- 
ließ. Im  Alter  von  21  Jahren  übersiedelte  Jknner  nacli  London  und  ^ 
genoß  hier  den  Unterricht  des  berülimten  John  Hunteu.  Unter  der  r 
Leitung  dieses  ausgezeichneten  Arztes  und  Forschers  nahm  Jenners  ^ 
wissenschaftliche  Entwickelung  einen  glänzenden  Fortgang.    Jennee  i 
hatte  seinen  Lehrer  in  seine  Gedanken  über  die  Beziehungen  der  Kuh- 
pocken zu  den  Menschenblattern  eingeweiht  und  empfing  von  ihm  i 
den  Rat,  den  Weg  der  wissenschaftlichen  Beobachtung  und  der  experi- 
mentellen  Prüfung  zu  beschreiten.   Für  den  Ruf,  den  Jenner  schon  < 
in  jungen  Jahren  genoß,  spricht  die  Tatsache,  daß  ihm  1771  die  Ord- 
nung der  durch  Cook  von  seiner  ersten  Expedition  mitgebrachten  . 
Sammlung  übertragen  wurde,  und  daß  die  Absicht  bestand,  ihn  für  die  - 
zweite  Expedition  als  wissenschaftliches  Mitglied  anzuwerben.  Jenner  ; 
lehnte  jedoch  diesen  Auftrag  ab  und  ließ  sich  bald  darauf  in  seiner 
Vaterstadt  nieder,  wo  er,  neben  einer  ausgedehnten  ärztlichen  Praxis, 
mit  großem  Eifer  und  Erfolg  naturwissenschaftliche  Studien  betrieb. 
Mehrere  Abhandlungen  aus  jener  Zeit  fanden  den  Beifall  berühmter  - 
Gelehrter  und  trugen  ihm  die  Mitgliedschaft  der  Royal  Society  ein.  . 
1792  ernannte  ihn  die  St.  Andreas-Universität  zum  Doktor  der  Physik.  . 

Bei  allen  diesen  Beschäftigungen  und  Studien  behielt  Jenner  i 
sein  vorgefaßtes  Ziel  im  Auge.    Unausgesetzt  v/ar  er  bemüht,  die  ' 
Kuhpockenkrankheit  in  den  Höfen,  Gütern  und  Meiereien  der  Um- 
gebung, wo  sie  zahlreich  zur  Beobachtung  kam,  zu  studieren  und  die 
volkstümliche  Ueberlieferung  von  der  Schutzkraft  der  Vaccine  wissen-  • 
schaftlich  zu  erforschen  und  experimentell  zu  begründen. 

Es  ist  schon  oben  erwähnt  worden,  daß  Jenner  die  echten  Kuh-  • 
pocken  von  der  Pferdemauke  ableitete,  und  zwar  auf  Grund  der  Wahr- 
nehmung, daß  die  Kuhpocken  wiederholt  an  Orten  auftraten,  wo  die  : 
Mauke  herrschte  und  wo  namentlich  das  Melken  den  Pferdeknechten  i 
oblag.    Bei  seinen  weiteren  Untersuchungen  hatte  Jenner  Personen  i 
mit  Variola  inokuliert,  die  vor  Jahren  an  Mauke  erkrankt  waren,  . 
und  gesehen,  daß  bei  solchen  Individuen  die  Impfung  resultatlos  ■ 
verlief.  Aus  diesem  Verhalten  schloß  Jenner,  daß  der  Pferdemauke  ■ 
die  gleichen  schützenden  Eigenschaften  innewohnen,  wie  den  Kuh-  • 
pocken.    Hingegen  folgerte  er  aus  der  Beobachtung,  daß  ein  mit  : 
Mauke  Infizierter  nach  Jahren  an  leichter  Variola  erkrankte,  und  . 
ferner  aus  dem  Umstand,  daß  Melker  und  Melkerinnen  sich  leichter 
an  pockenkranken  Kühen  ansteckten,  wie  die  Pferdewärter  an  niauke- 
kranken  Pferden,  daß  der  Maukestoff  eine  geringere  Wirksamkeit 
besitze  als  Kuhpocken,  und  daß  ersterer  zur  Erlangung  der  vollen  i 
Wirksamkeit  erst  den  Körper  der  Kuh  passieren  müsse. 

1780  hatte  Jenner  seine  Ansichten  seinem  Freunde  Gardner  . 
mitgeteilt  und  1787  seinem  Neffen.    Auch  nach  London  war  die  : 
Kunde  von  den  Untersuchungen  Jenners  gelangt.  Cline,  ein  Studien- 
freund Jenners,  äußerte  sich  im  zustimmenden  Sinne,  während  Eay- 
GARTH  vor  übereilten  Schlüssen  warnte. 

Bewundernswürdig  und  geradezu  vorbildlich  für  alle  Zeiten  ist 
im  Lebenswerk  Jenners  nicht  allein  die  Umsicht,  Sorgfalt  and  Aus- 
dauer, mit  welcher  er  seine  Untersuchungen  führte,  sondern  die  un^ 
erhörte  Selbstüberwindung  und  Zurückhaltung,  die  er  sich  dabei  i 
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auferlegte.  Schon  als  Knabe  ein  Problem  erschauend,  das  auf  ihn 
einen  unauslöschlichen  Eindruck  machte,  trägt  er  den  Gedanken  un- 
"luso-esetzt  durch  seine  Jünglings-  und  Mannesjahre,  arbeitet  unermüd- 
iicl°an  der  wissenschaftliclien  und  praktischen  Ausgestaltung  seiner 
Ideen,  erfüllt  von  der  sichern  Ueberzeugung,  im  Besitze  einer  Ent- 
deckung von  eminentester  Bedeutung  zu  sein.  Aber  ihn  locken  weder 
Ruhm  noch  ä,ußere  Vorteile  und  erst  nach  zwanzig  Jahren,  selbst  be- 
reits ein  Fünfziger,  entschließt  er  sich,  seine  Theorie,  nachdem  er  sie 
durch,  ausgedehnteste  Prüfungen  und  Beobachtungen  und  durch  einen 
letzten  entscheidenden  Versuch  zur  Gewißheit  erhoben,  der  Oeffent- 
hchkeit  zu  übergeben. 

Am  24.  Mai  1796  impfte  Jenner  einen  achtjährigen  Knaben 
namens  James  Phipps  mit  dem  Inhalt  einer  Kuhpocke,  die  an  den 
Händen  eines  Milchmädchens  entstanden  war.  Dieses  Mädchen,  Sarah 
Nelmes,  hatte  sich  beim  Melken  einer  pockenkranken  Kuh  an  den 
durch  Getreidehalmen  verletzten  Fingern  infiziert.  Am  1.  Juli  wurde 
der  Knabe  einer  Inokulation  mit  Blatternstoff  unterzogen,  ohne  daß 
eine  Erkrankung  erfolgte.  Eine  nach  mehreren  Monaten  wiederholte 
Inokulation  mit  Variolavirus  verlief  ebenfalls  resultatlos. 

Aus  Mangel  an  Impfstoff  konnte  Jenner  seine  Versuche  erst 
1798  wieder  aufnehmen.  Er  impfte  den  ö^^-jährigen  Knaben  Summer, 
und  zwar  nicht  wie  im  ersten  Falle  mit  humanisierter,  sondern  mit 
einer  von  einer  pockenkranken  Kuh  direkt  entnommenen  Lymphe. 
Bei  dieser  zweiten  Impfung  schaltete  Jenner  einen  Versuch  ein, 
der  für  die  ganze  Impffrage  von  ausschlaggebender  Bedeutung  war. 
Jenner  impfte  mit  der  vom  Knaben  Summer  gewonnenen  Lymphe 
ein  weiteres  Kind  und  von  diesem  wieder  ein  anderes  und  so  fort 
durch  5  Generationen  hindurch  und  prüfte  jedesmal  die  Wirksamkeit 
der  von  den  einzelnen  Impflingen  erhaltene  Lymphe  durch  Ver- 
impfung  auf  mehrere  Kinder.  Alle  Impfungen  hatten  guten  Erfolg. 
Dadurch  ist  zunächst  die  wichtige  Tatsache  erkannt  worden,  daß 
die  Lymphe  ohne  Einbuße  an  vaccinaler  Kraft  von  Arm  zu  Arm  fort- 
züchtbar  ist,  daß  also  die  humanisierte  Lymphe  die  gleichen  Eigen- 
schaften besaß,  wie  die  originäre,  und  weiterhin  sind  erst  durch  diesen 
Versuch  der  allgemeinen  Ausbreitung  der  Impfung  die  Wege  geebnet 
worden,  indem  die  originären  Kuhpocken  eine  so  seltene  Lymphequelle 
darstellen,  daß,  wenn  sie  allein  als  Ausgangsmaterial  hätte  dienen 
müssen,  die  Schutzpockenimpfung»schon  gleich  im  Beginn  ihrer  Ent- 
wickelung  aufgehalten  worden  wäre.  Die  eigentliche  Bedeutung 
Jenners  beruht  also  nicht  in  der  Entdeckung  der  Schutzpocken- 
impfung. Diese  war  schon  lange  vor  ihm  im  Volke  bekannt.  Jen- 
-VERs  unvergeßliches  Verdienst  besteht  vielmehr  in  dem  Nachweis, 
daß  auf  den  Menschen  übertragene  Kuhpocken  den  gleichen  Schutz- 
wert besitzen,  wie  die  vom  Tier  erzeugten;  er  ist  somit  der  Ent- 
decker der  humanisierten  Lymphe. 

Schon  nach  der  ersten  Impfung  an  dem  Knaben  Phipps  hatte 
•Jknner  die  Resultate  seiner  Versuche  in  einer  Schrift  niedergelegt 
und  die  Abhandlung  der  Royal  Society  überreicht.  Er  erhielt  aber 
seine  Arbeit  mit  wenig  ermunternden  Ermahnungen  zurück.  Nach 
der  erfolgreichen  zweiten  Impfung  entschloß  sich  Jenner  zur  Ver- 
oitentlichung  seiner  Erfahrungen.  Er  tat  das  in  der  denkwürdigen, 
im  Juni  1798  unter  dem  bekannten  Titel  „An  Inquiry  usw."  erschie- 
nenen Schrift  und  erregte  damit  überall  das  größte  Aufsehen.  Das 
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meisterhcaft  geschriebene  Werkclien  wurde  fast  in  alie  bekanntt 
Spraclien  übersetzt  und  fand  weiteste  Verbreitung. 

Der  praktische  Erfolg  für  die  Impfsache  war  aber  zunächst  eii 
sehr  'bescheidener.   Selbst  die  Londoner  Aerzte  zeigten  dafür  kein  b. 
sonderes  Interesse.    Nur  Clink  hatte  einen  Knaben  mit  dem  ihm  vo 
Jennek  übergebenen  Stoff  erfolgreich  geimpft  und  sah  die  später  ai 
dem  Impfling  vorgenommene  Probeinokulation  erfolglos  verlaufen 
Auch  die  erste  Gegnerschaft  machte  sich  bereits  geltend.    Der  be- 
kannte, seinerzeit  nach  Wien  berufene  Inokulator  Ingenhousz  teilt 
Jenner  mit,  daß  er  verschiedene  Fälle  gesehen  habe,  wo  Personei: 
die  die  Kupocken  überstanden  hatten,  später  trotzdem  an  Blatteui 
€rkra.nkten.    Jenner  jedoch  bezweifelte,  daß  die  erste  Erkraiikui; 
wirklich  Kuhpocken  gewesen  waren. 

Inzwischen  aber  begannen  sich  die  Anhänger  Jenners  für  (Ji< 
Impfsache  zu  betätigen.   Pearson  veröffentlichte  1798  eine  Schrii 
betitelt:  „An  inquiry  into  the  history  of  the  cow-pox",  worin  er  seii. 
überall  im  Lande  gesammelten  Erfahrungen  über  die  Kuhpocken  zu 
sammen  mit  eigenen  Beobachtungen  mitteilte  und  sich  auf  Grund 
seines  reichen  Materials  den  Ansichten  Jenners  über  die  AVechsel- 
beziehungen  zwischen  Tier-  und  Menschenpocken  vollkommen  anschloil. 
Am  2.  Dezember  1799  wurde  in  London  von  Freunden  der  Impfung 
ein  öffentliches  Vaccine-Institut  gegründet  und  der  Leitung  von 
Pearson  unterstellt.  Bis  zum  Jahre  1800  wurden  von  Pearson  19000 
Personen  schutzgeimpft  und  davon  5000  der  Inokulation  mit  Men- 
schenpockenvirus unterzogen,  ohne  daß  von  den  letzteren  ein  Ein-  , 
ziger  an  Variola  erkrankte. 

Woodeville,  der  Leiter  des  Londoner  Pocken-InokulationsspitaJs,  > 
wiederholte  an  1000  Personen  die  gleichen  Versuche  und  erhielt  die-  r 
selben  Resultate  wie  Pearson.    Bald  aber  traten  zwischen  Jennee  j 
und  diesen  beiden  eifrigen  Förderern  der  Impfsache  gewisse  Gegen-  i 
sätzlichkeiten  ein,  die  zu  einer  lebhaften  Aussprache  führten.  Woode-  ? 
ville  war  auf  Grund  einer  durchaus  fehlerhaften  und  wenig  am-  i 
sichtigen  Versuchsanordnung  zu  dem  Schlüsse  gelangt,  daß  die  Kuh-  : 
pocken  nicht,  wie  Jenner  angab,  eine  rein  örtliche  Erkrankung  be-  ; 
dingten,  sondern  daß  sie  auch  zu  einem  generalisierten  Exanthem  in  ■ 
gleicher  "Weise  wie  die  Blattern  führen  können.  Jenner  antwortete 
auf  diese  Anschuldigung  in  einer  zweiten,  im  Jahre  1897  veröffent 
lichten  Schrift:  ,, Further  observations  on  the  variolae  vaccinae  or 
cow-pox".   Gleich  darauf  erschienen  die  Berichte  Woodevilles  übe: 
seine  Erfahrungen.   Er  bestritt  darin  die  Mauketheorie  Jenxers,  ci 
klärte  sich  zwar  als  Anhänger  der  Schutzimpfung,  fügte  aber  zugleich 
bei,  daß  die  Kuhpockenimpfung  kein  so  harmloser  Prozeß  sei,  wi 
Jenner  ihn  schilderte,  da  er  einen  Fall  beobachtet  habe,  wo  die  Im 
pfung  zu  einem  allgemeinen  Ausschlag  führte  und  einen  tödlichen 
Ausgang  bedingte.    Jenner  antwortete  mit  seiner  dritten  Schrift: 
„A  continuation  of  facts  and  observations  relative  to  the  variolae  ■ 
vaccinae,  or  cow-pox"  und  suchte,  gestützt  auf  ein  neues  umfang- 
reiches Beobachtungsmaterial,  die  Irrtümer  Woodevilles  aufzuklären.  ; 

Indessen  gewann  die  Sache  der  Impfung  immer  mehr  Freunde  • 
und  Anhänger.  Eine  Gesellschaft  angesehener  Aerzte  und  Chirurgen 
Londons  veröffentlichte  eine  Erklärung  zugunsten  Jenners,  viele 
Persönlichkeiten  aus  der  Aristokratie  traten  lebhaft  für  die  Scliuw- 
impfung  ein  und  der  Herzog  von  York  empfahl  im  Jahre  1800  die 
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Fiiifüliriing  der  Impfung  in  der  Armee.  Im  gleichen  Jahre  sprach 
sich  die  Universität  Oxford  für  die  Impfung  aus  und  1802  bewilligte 
Has  Parlament  Jenner  aus  nationaler  Dankbarkeit  eine  Dotation 
von  10  000  Pfund  Sterling.  1802  konnte  Jenner  dem  Hause  der 
Gemeinen  mitteilen,  daß  im  Vereinigten  Königreiche  über  100000 
Personen  der  Impfung  sich  unterzogen  hätten.  1803  wurde  das 
Königliche  Jennersche  Institut  zur  Ausrottung  der  Pocken"  ins 
Leben^gerufen  und  Jenner  zu  dessen  Präsidenten  berufen.  Dieses 
Institut  begründete  mehrere  Impfstationen  im  Lande.  Auch  wurde 
im  Auslande  die  Schutzkraft  der  Pocken  mehrfach  einer  Prüfung 
unterzogen,  so  durch  Sömmerling  &  Lehr  in  Frankfurt  a.  M.,  durch 
DE  Carro  in  Wien,  durch  Heim  in  Berlin  usw.  Alle  gelangten  zu 
den  gleichen  Resultaten  wie  Jenner. 

So  trat  die  Schutzpockenimpfung  an  der  Neige  eines  Jahrhunderts, 
das  eine  heimtückische  und  scheinbar  unbezwingbare  Seuche  mit 
Schrecken  und  Verzweiflung  erfüllte,  ihren  Siegeslauf  an,  der \sie  un- 
aufhaltsam durch  alle  Länder  der  Erde  führen  sollte. 

Ausbreitung*  und  Erfolge  der  Vaccination. 

In  einer  kleinen,  im  März  1801  erschienenen  Schrift:  ,,0n  the 
origin  of  the  Vaccine  inoculation",  hatte  Jenner,  die  großartigen  Er- 
folge und  die  rasche  Ausbreitung  der  Schutzpockenimpfung  über- 
schauend, die  stolzen  Worte  geschrieben :  ,,Und  nun  zeigt  es  sich  mit 
einer  über  jeden  Streit  erhabenen  Deutlichkeit,  daß  die  Ausrottung 
der  Pocken,  der  furchtbaren  Geißel  des  Menschengeschlechts,  das 
Endergebnis  der  Impfung  sein  muß." 

Und  in  der  Tat  schien  es  auch  anfangs,  als  ob  diese  verheißungs- 
vollen Worte  in  Erfüllung  gehen  sollten.  Die  Kunde  von  der  Ent- 
deckung Jenners  hatte  sich  mit  unglaublicher  Schnelligkeit  über  alle 
Kulturvölker  verbreitet  und  erregte  allerorten,  trotz  herrschender 
Kriegsnot  und  tiefgreifender  Umwälzungen,  begeistertes  Interesse. 
In  zahlreichen  Schriften  und  Berichten  wurde  die  Kuhpt)ckenimpfung 
behandelt  und  Beweise  für  ihren  Schutzwert  erbracht,  Aerzte  und 
Laien,  Männer  aller  Stände,  wetteiferten  in  der  Förderung  ihrer  Aus- 
breitung, Geistliche  verkündeten  den  Segen  der  JENNERSchen  Ent- 
deckung von  der  Kanzel,  Fürsten  und  Staatsregierung  widmeten  ihr 
ihre  Fürsorge,  und  Expeditionen  wurden  ausgerüstet,  um  die  Wohl- 
taten der  Schutzimpfung  nach  den  fernsten  Zonen  zu  bringen. 
!  Das  Verdienst,  das  erste  Impfgesetz  eingeführt  zu  haben,  ge- 
bührt der  Regierung  des  schweizerischen  Kantons  Aargau, 
die  im  Jahre  1806  eine  Impfordnung  erließ,  und  ferner  nach  neueren 
Peststellungen  dem  Fürsten  von  Piombina  und  Lucca,  einem 
jSchwager  Napoleons  L,  dessen  Edikt:  ,,Concernant  l'exstirpation  de 
jla  variole  au  moyen  de  la  vaccination"  am  25.  Dezember  1806  heraus- 
jgegebeii  wurde.  Der  geistige  Urheber  dieser  Maßnahme  dürfte  Na- 
poleon selber  gewesen  sein,  der  1805  die  Impfung  in  der  französischen 
Armee  für  obligatorisch  erklärt  hatte.  Graf  Montgelas,  damaliger 
bayerischer  Ministerpräsident,  hatte  wahrscheinlich  Kenntnis  von 
aiesem  Edikt  und  führte  1807  die  Zwangsimpfung  in  Bayern  ein. 

In  den  Vereinigten  Staaten  von  Amerika  war  Water- 
HousE  in  Cambridge  schon  1799  mit  Begeisterung  für  die  Schutz- 
pockenimpfung eingetreten.    Er  impfte  seine  eigenen  Kinder  mit 
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jENNERScher  Lymphe  und  bewies  ihren  Schutzwert  durch  den  nega- 
tiven Ausfall  der  nachträglich  vorgenommenen  Blatterninokulation". 
Seinem  Beispiel  folgten  viele  Aerzte  in  allen  Teilen  des  Landes  - 
Allein  der  Mangel  an  Fürsorge  seitens  der  Behörden  und  die  sich  aus; 
den  geographischen  Verhältnissen  ergebende  Schwierigkeit,  nach  ent-j 
fernten  Orten  wirksamen  Impfstoff  herbeizuschaffen,  waren  der  Aus-i 
breitung  der  Schutzimpfung  in  Amerika  hinderlich. 

Li  Frankreich  wurde  die  Schutzpockenimpfung  mit  großer  Be-i 
geisterung  aufgenommen.  1797  waren  die  ersten  Berichte  über  diei 
jENNERSche  Entdeckung  von  Odier,  Desteux  und  Valentin  er-i 
schienen.  1800  wurde  in  Paris  eine  Impfstelle  eingerichtet  und  baldi 
darauf  eine  Abordnung  nach  England  zum  Studium  der  Kuhpocken-i 
Impfung  entsandt.  1801  konnte  Thouret  bereits  über  zahlreichei 
glückliche  Impfungen  berichten,  bei  welchem  die  nachgeschickte  In-i 
okulation  negativ  verlief.  Nach  Colon  gab  es  1801  in  Frankreich:: 
101  Städte,  die  die  Impfung  eingeführt  hatten.  1805  wurde  im  Mini-i 
sterium  des  Innern  das  „Comite  central  de  Vaccine",  dem  das  Berichts-^ 
wesen  über  die  im  Lande  vollzogenen  Impfungen  oblag,  geschaffen,! 
und  im  gleichen  Jahre,  wie  oben  erwähnt,  die  Impfung  in  der  Armee» 
für  obligatorisch  erklärt.  1809  erließ  Napoleon  ein  Schutzpocken- 1 
Impfungsdekret  und  1811  ließ  er  seinen  Sohn,  den  König  von  Eom,  i 
impfen.  Nach  den  Berichten  des  Zentralkommitees  wurden  in  demi 
Zeitraum  1808 — 1811  in  Frankreich  fast  2  Millionen  Impfungen  voll-l 
zogen.  Diesen  glänzenden  Anfängen  folgte  jedoch  bald  der  Verfall.  ■ 
Die  Ausgestaltung  des  „Comite  central"  zu  einer  Behörde,  der  jeglicher! 
gesetzliche  Rückhalt  fehlte  und  die  daher  als  bloße  Scheineinrichtung  i 
auf  das  Impfwesen  einen  nennenswerten  Einfluß  nicht  auszuüben  > 
vermochte ;  die  vielfach  zutage  tretende  Unsicherheit  des  Impfstoffes, : 
wobei  Fehlerfolge  von  50  Proz.,  ja  nach  Trousseau  von  80  Proz.  j 
keine  Seltenheit  waren  ;  die  Ueberlassung  der  Impfpraxis  an  Hebammen  j 
und  alte  Weiber,  all  das  weckte  Gleichgültigkeit  und  Mißtraaen  i 
im  Volke  und  die  Impfung  wurde  in  der  Folge  mehr  und  mehr  ver-  r 
nachlässigt.  . 

Auch  in  Holland  und  Belgien  fand  die  Kuhpockenimpfung » 
eine  freudige  Aufnahme.  In  Brüssel  wurden  die  ersten  Impfungen  von  < 
FouRNiER,  in  Antwerpen  von  Vrancken  vollzogen. 

Eine  ebenso  gute  Stätte  wurde  der  Impfung  in  der  S chweiz  be- » 
reitet,  wohin  sie  1800  durch  den  Genfer  Arzt  Odier  gebracht  wurde,  e 
Namentlich  die  Aerzte  von  Genf  zeichneten  sich  durch  regen  Eifer  f 
für  die  Schutzpockenimpfung  aus.  Im  Kanton  Graubünden  wurde  die  i 
Vaccination  im  Jahre  1807,  im  Kanton  Aargau  im  Jahre  1818  für  i 
obligatorisch  erklärt. 

In  Spanien  nahm  die  Regierung  lebhaften  Anteil  an  der  Aus-  •• 
breitung  der  Impfung.  So  hatte  sie  1803  eine  wissenschaftliche  Ex-  - 
pedition  ausgesandt,  um  die  Vaccination  in  die  spanischen  Kolonien 
einzuführen.  Die  Expedition,  die  20  Kinder  an  Bord  mitgenommen  : 
hatte,  auf  deren  Armen  der  Impfstoff  sukzessive  fortgezüchtet  wurde,  i 
bereiste  die  Capverdischen  Inseln,  die  Antillen,  Mexiko,  ganz  Zentral- 
und  Mittelamerika,  die  Philippinen  und  Teile  von  China  und  nalim  ■ 
überall  zahlreiche  Impfungen  vor. 

In  Italien  hatte  der  englische  Arzt  Marshall  die  Impfung 
eingeführt.  Besondere  Verdienste  um  ihre  Ausbreitung  erwarb  sicn 
LuiGi  Sacco  in  Mailand,  den  das  Volk  den  Jenner  Italiens  nannW.  i 
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jir  iiiaclite  die  erste  Impfung  an  sich  selbst  und  ließ  darauf  die  In- 
okulation folgen,  die  negativ  verlief.  Durch  ihn  war  die  Vaccination 
in  alle  Teile  des  Landes  gelangt  und  sein  Ruhm  wuchs,  als  ihm  wieder- 
holt gelang,  im  Entstehen  begriffene  Epidemien  durch  rasche  Im- 
pfungen zu  unterdrücken.  Sacco  soll  allein  in  8  Jahren  II/2  Millionen 
[mpt^ingen  ausgeführt  haben.  Mit  nicht  geringerem  Eifer  widmete 
sich  Sacco  der  wissenschaftlichen  Ergründung  der  Schutzpocken- 
impfung. Wir  verdanken  ihm  grundlegende  Arbeiten  über  die  Tier- 
pocken und  ihre  gegenseitigen  Beziehungen.  Neben  Sacco  wirkten 
MoREScHi  in  Venedig,  Scarpa  in  Pavia  und  Scasso  in  Genua  dn 
tätigster  Weise  für  die  Impfung. 

Bereits  im  Jahre  1800  war  die  Impfung  nach  der  Balkanhalb- 
insel gelangt,  von  wo  sie  durch  Vermittelung  des  englischen  Gesandten 
nach  Persien  und  Mesopotamien  undnacli  Indien  verpflanzt 
wurde. 

In  Rußland  fand  die  Impfung  in  der  verwittweten  Kaiserin 
Marie  eine  Förderin.  Die  erste  Impfung  wurde  auf  Veranlassung  der 
Kaiserin  im  Moskauer  Pindelhause  im  Jahre  1801  an  einem  Kinde 
ausgeführt,  dem  sie  den  Namen  Vaccinoff  gab.  1802  wurde  die  allge- 
meine Einführung  im  Kaiserreich  beschlossen  und  1810  auf  Befehl 
Kaiser  Alexanders  eine  Impfstation  im  St.  Petersburger  Findelhause 
errichtet.  Nach  Köner  zählte  man  bis  zum  Jahre  1814  beinahe  2 
Mihioneu  Impfungen  im  ganzen  Reiche. 

In  Schweden  wurde  die  erste  Impfung  1801  durch  Rosen- 
scHiöLD  vollzogen.  Bis  zum  Jahre  1805  waren  bereits  250000  Per- 
sonen geimpft.  1810  wurden  die  ersten  Bestimmungen  über  die  Aus- 
führung der  Impfung  herausgegeben  und  1816  die  Impfung  für  alle 
Kinder  unter  2  Jahren  obligatorisch  erklärt. 

In  Norwegen  war  der  Impfzwang  schon  im  Jahre  1811  vor- 
geschrieben. 

In  Dänemark,  das  seit  Jahrhunderten  von  den  Blattern  durch- 
seucht war,  vollzog  Winslow  im  Jahre  1801  die  erste  Impfung. 
Durch  königliche  Verordnung  wurde  im  Jahre  1810  der  indirekte 
Impfzwang  angeordnet. 

Regesinteresse  für  die  Impfung  zeigte  sich  in  Gest  er  reich.  1799 
führte  Dr.  Ferro  in  Wien  die  ersten  Impfungen  an  seinen  Kindern 
aus.  1801  wurde  auf  Veranlassung  von  de  Carro  die  kaiserliche 
Findelanstalt  in  Wien  zum  Schutzpocken-Impfungsinstitute  bestimmt. 
Der  staatlichen  Anerkennung  der  Impfung  war  dfe  Prüfung  des  Ver- 
fahrens durch  eine  Kommission  vorausgegangen,  die  in  vollem  Maße 
den  Schutzwert  des  Verfahrens  bestätigen  konnte.  Von  Wien  aus  ver- 
breitete sich  die  Impfung  in  die  verschiedenen  Kronländer  der  Mon- 
archie. 1801  wurde  in  Oesterreich  der  indirekte  Impfzwang  ein- 
geführt und  1803  die  Inokulation  verboten. 

In  Deutschland  war  es  das  Kurfürstentum  Hannover,  wo  die 
ersten  Impfungen  von  Stromeyer  und  Ballhorn  im  Frühjahr  1799 
ausgeführt  wurden,  1801  waren  bereits  2000  Personen  geimpft.  Von 
hier  gelangte  die  Impfung  nach  verschiedenen  deutschen  Städten,  so 
nach  Göttingen,  wo  1801  eine  Impfanstalt  zur  unentgeltlichen  Vaccina- 
won  entstand,  nach  Hamburg,  nach  Frankfurt  a.  M.,  wo  namentlich 
f^OMMERLiNG  und  Lehr  clue  eifrige  Tätigkeit  entfalteten  usw. 

In  Preußen  hatte  der  königliche  Leibarzt  Dr.  Heim  in  Berlin 
fUe  ersten  Impfungen  im  Dezember  1799  vorgenommen.  Die  Impfung  des 
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jüngstgeborenen  Sohnes  von  Friedrich  Wilhelm  III.  gab  Anlaß  zu  < 
allgemeinen  Maßregeln.  1802  wurde  im  großen  Friedrich-Waisen- 
hause eine  Impfstation  errichtet  und  unter  der  Leitung  von  Bremee  i 
gestellt.  Als  Belohnung  für  Mütter,  die  bereitwillig  ihre  Kinder  der 
Impfung  zuführten,  ließ  man  eine  Impfmcdaille  prägen.  1803  erließ  ; 
König  Friedrich  Wilhelm  III.  ein  Reglement  zur  Förderung  der  Im-  i 
pfung.  In  dieser  Verordnung  wird  unter  anderem  berichtet,  daß  in  j 
8000  Fällen  der  Schutzwert  der  Impfung  durch  den  negativen  Aus-  ' 
fall  der  Probeinokulation  festgestellt  werden  konnte. 

Auch  in  den  übrigen  deutschen  Staaten  zeigte  sich  nicht  minder  i 
reger  Eifer  für  die  Schutzpockenimpfung.    In  Bayern  wurde  dio 
Impfung  durch  Verordnung  vom  27.  August  1807  für  obligatori,s( , 
erklärt. 

Baden  führte  1808  den  indirekten  Impfzwang  ein  und  1815; 
wurde  die  Impfung  für  jedermann  als  obligatorisch  erklärt. 

Württemberg  ordnete  die  Kuhpockenimpfung  durch  Gesetze 
vom  25.  Juni  1818  an;  1821  folgte  Hannover,  1826  das  König-; 
reich  Sachsen. 

Aus  den  Mutterlanden  gelangte  die  Kuhpockenimpfung  bald  in  i 
viele  außereuropäische  Länder,  nach  Ostindien  bereits  1802.  Im  i 
Jahre  1806  soll  die  Zahl  der  Vaccinierten  in  Asien  880000  betragen! 
haben.   1804  kam  die  Impfung  nach  Brasilien,  1806  nach  China.« 

In  Afrika  konnte  die  Vaccination,  mit  Ausnahme  Aegyptens,  wo  i 
ein  Impfgesetz  geschaffen  wurde,  keine  nennenswerte  Ausbreitung  . 
gewinnen. 

Schwere  Kämpfe  mußte  die  Vaccination  in  England,  ihrem  i 
Heimatlande,  bestehen.  Nach  einer  Periode  allgemeiner  Begeisterung  t 
war  in  England  bald  ein  Stadium  der  Gleichgültigkeit  und  des  Miß-  5 
trauens  gefolgt.   Die  Lässigkeit  des  Staates,  der  sich  bloß  auf  eine  ■ 
geringfügige  Dotierung  des  National-Impfinstitutes  beschränkte;  die  < 
Ausübung  der  Vaccination  durch  unfähige  und  unberufene  Personen,  die  ; 
oft  durch  Benutzung  eines  Impfstoffes  von  zweifelhafter  Herkunft  statt ; 
der  Kuhpocken  die  echten  Blattern  verpflanzten ;  der  Neid  der  Ino- 
kulatoren,  die  durch  das  neue  Schutzmittel  sich  in  ihrer  Existenz 
bedroht  sahen,  —  das  waren  die  Momente,  welche  die  Vaccination 
nach  kurzem  Bestände  mit  dem  Untergange  bedrohten.    Um  dieser 
Gefahr  zu  begegnen,  berief  das  Parlament  1806  ein  Kollegium  von 
Aerzten,  die  sich  über  den  Wert  der  Schutzimpfung  auszusprechen 
hatten.   Aber  trotz  *des  außerordentlich  günstigen  Gutachtens  diese 
Kollegiums  bedurfte  es  erst  einer  mörderischen  Pocken epidemie,  di 
in  den  Jahren  1837—46  in  London  allein  36  000  Opfer  forderte, 
um  das  erlahmte  Interesse  an  der  Impfung  von  neuem  zu  erwecken. 
1840  wurde  die  Inokulation  verboten  und  die  Vaccination  der  Armen 
in  jedem  Kirchspiel  von  England  und  Wales  angeordnet;  ein  Impf- 
zwang bestand  nicht.    Die  getroffenen  Maßnahmen  erwiesen  sich 
jedoch  bald  als  unzureichend,  und  so  schritt  man  1853  zur  Einführum 
des  Impfzwanges.    Da  dieses  Gesetz  jedoch  von  vielen  als  lästig: 
empfunden  wurde  und  zudem  wegen  mangelhafter  Ausführungsbe- 
stimmungen leicht  zu  umgehen  war,  die  Meinungsverschiedenheiten 
über  den  Wert  der  Vaccination  aber  noch  in  alter  Schärfe  fort- 
bestanden, entschloß  sich  der  General  board  of  health  von  London, 
die  Frage  vor  das  Forum  der  medizinischen  Wissenschaften  allci 
Länder  zu  bringen. 
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Die  vier  Fragen,  die  der  Gesundheitsrat  der  ärztlichen  Welt  zur 
Beurteilung  vorlegte,  lauteten: 

1.  Gewährt  die  Vaccination  in  der  Regel  Schutz  gegen  die  natür- 
lichen Blattern  und  kann  sie  den  Tod  an  dieser  Krankheit  verhindern? 

2.  Werden  vaccinierte  Personen  durch  Aufhebung  der  Empfäng- 
lichkeit gegen  die  Blattern  empfänglicher  für  andere  Infektions- 
krankheiten, wie  namentlich  Skrofulöse  und  Phthise? 

3.  Können  durch  die  Lymphe  des  echten  JENNERSchen  Bläschens 
Syphilis,  Skrofulöse  und  andere  konstitutionelle  Krankheiten  über- 
tragen werden? 

4.  Ist  die  Kinderimpfung  zu  empfehlen? 

Das  gewaltige,  von  allen  Enden  der  Welt  zusammengeflossene 
Material  wurde  von  John  Simon  bearbeitet  und  vom  Parlament  1857 
in  einem  Blaubuche  veröffentlicht.  Die  erste  Frage  über  den  Schutz- 
wert der  Vaccination  wurde  mit  540  Stimmen  bejaht;  nur  Welch 
iu  England  zog  die  Inokulation  vor  und  Hammerink  in  Prag  erklärte 
die  Impfung  als  harmlose  Spielerei.  Mit  ebensolcher  Einstimmigkeit 
wurde  die  zweite  Frage  verneint  und  nur  in  der  dritten  Frage,  in 
betreff  der  Uebertragung  von  Infektionskrankheiten  durch  die  Im- 
pfung, machten  sich  starke  Meinungsverschiedenheiten  geltend.  Die 
vierte  Frage  hingegen  erfuhr  wieder  eine  fast  einstimmige  Bejahung. 

Auf  Grund  dieser  im  großartigsten  Maßstabe  durchgeführten 
Umfrage  wurden  1867  die  Vaccinationsakte  herausgegeben,  welche 
die  Zwangsimpfung  für  jedes  in  England  geborene  Kind  im  dritten 
Lebensmonate  anordnen  und  Renitente,  Eltern,  Vormünder  usw.  mit 
Bußen  belegen.  Durch  die  Vaccinationsakte  vom  Jahre  1871  wurde 
das  Gesetz  vervollständigt. 

So  war  denn  die  Schutzpockenimpfung,  wie  wir  in  diesem  Kapitel 
dargelegt  haben,  schon  wenige  Jahre  nach  ihrer  Entdeckung  wie  eine 
Flutwelle  unaufhaltsam  in  fast  alle  Länder  der  Erde  vorgedrungen 
und  es  ist  nun  zu  prüfen,  in  welchem  Maße  der  von  dem  neuen 
Mittel  erwartete  Einfluß  auf  die  Pockennot  der  damaligen  Zeit  sich 
bewährt  hatte. 

In  der  Tat  war  diese  Wirkung  geradezu  staunenerregend.  Das 
Wunder,  nach  dem  Generationen  getrachtet,  war  geschehen.  Die 
mörderische  Seuche,  der  Würgeengel  der  Kinder,  wurde  überall  da,  wo 
die  Vaccination  Eingang  gefunden,  immer  seltener,  Mortalität  und 
Morbidität  sanken  in  den  einzelnen  Epidemien  in  einer  Weise,  wie 
sie  noch  niemals  beobachtet  wurde,  und  ein  Geschlecht  wuchs  heran, 
das  vollkommen  von  Blattern  frei  blieb.  Erleichtert  atmete  man  von 
dem  schweren,  Jahrhunderte  alten  Drucke  auf  und  begrüßte  freudig 
die  glückliche  2eit,  in  welcher  die  Blattern  wie  mit  einem  Schlage 
ausgerottet  schienen. 

Die  tatsächliche  Abnahme  der  Seuche  ist  durch  statistische  Mit- 
teilungen aus  jener  Zeit  unwiderleglich  erwiesen. 

In  London  betrug  die  Zahl  der  Pockentodesfälle,  auf  ein  Jahr- 
zehnt berechnet,  in  dem  Zeitraum  1721—1800  im  Maximum  24232 
und  im  Minimum  17  867,  wälirend  das  Jahrzehnt  1801—1810  12534 
und  das  Jahrzehnt  1811—1820  nur  7858  Todesfälle  brachte.  Be- 
sonders deutlich  zeigte  sich  die  Abnahme  der  jährlichen  Pocken- 
toüestalle  in  Glasgow,  wo  die  Sterblichkeitsziffer  von  245  Fällen 
im  Jahr:-,  1801  auf  78  im  Jahre  1812. sank;  in  den  Jahren  1806 
und  1810  war  sie  auf  28  gefallen. 


678 


E.  TOMARKIN  und  H.  CAßRlfeUB, 


Auch  in  Frankreich  machte  sich  ein  auffälliger  Rückgang  dei 
Seuche  bemerkbar  und  der  Präsident  des  Zentralkomitees,  Jadelot. 
konnte  im  Juli  1814  berichten:  „daß  die  großen  Blatternepidemieii 
aufgehört  haben,  daß  die  allgemeine  Sterblichkeit  sich  vermindert  hai 
und  daß  sich  die  Bevölkerung  in  den  Departements  in  dem  Maße  ver 
mehrt  hat,  wie  das  Schutzmittel  dort  allgemeine  Anwendung  fand". 

Die  gleichen  günstigen  Beobachtungen  hatte  Sacco  in  Italien 
gemacht.  Bologna  stiftete  ihm  eine  goldene  Medaille,  weil  es  ihm 
gelungen  war,  daselbst  eine  Epidemie  durch  Massenimpfungen  2u 
unterdrücken.  Aehnliche  Erfolge  erzielte  Sacco  in  verschiedenen 
anderen  Städten  des  Landes. 


Jahre 


Impfung 
auf  100 
Lebend- 
geb, des 

Vorjalires 


Pocken- 
todesfälle 
über- 
haupt 


Pocken- 
sterblich- 
keit auf 
10000 
Einw. 


Jahre 


Impfung 
auf  100 
Lebend- 
geb, des 
Vorjahres 


Pocken-  K^^?"»- 
todesfälle^"^^''^!''!^- 
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10000 
Einw. 
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— 
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1  nA£!        1  OAA 

179d — löüü 

A  und  *\ 
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loül 

1  OAO 

o 

9 

1  OAO 

löOo 

o 

f 

-1  DA  A 
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Q 

f 

-1  OAr 

1805 

Q 

1806 

Q 

f 

1Rfl7 

-LOU  * 

? 

1808 

? 

1809 
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1810 

? 

1811 
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1812 

? 

1813 

? 

1814 

? 

1815 

? 

1816  ***) 
1817 

73,4 

690 

86,0 

242 

1818 

58,3 

305 

1819 

58,5 

161 

1820 

62,8 

143 

1821 

66,4 

37 

1822 

71,5 

11 

1823 

71,2 
88,1 

39 

1824 

618 

1825 

74,0 

1243 

1826 

63,8 

625 

1827 

66,2 

600 

1828 

64,2 

257 

1829 

64,9 

53 

1830 

68,3 

104 

1831 

72,1 

612 

1832 

75,4 

622 

1833 

81,7 

1145 

238,3*) 
191,5*) 
160,1*) 
201,5*) 
257 

68 

67 

61 

47 

62 

86 

77 
112 

35 

29 

18 

24 

13 

19 

28 

10 

12 
6 
5 
1 

0,4 

1 
23 
45 
22 
21 

9 

2 

4 
21 
21 
39 


1834 
1835 
1836 
1837 
1838 
1839 
1840 
1841 
1842 
1843 
1844 
1845 
1846 
1847 
1848 
1849 
1850 
1851 
1852 
1853 
1854 
1855 
1856 
1857 
1858 
1859 
1860 
1861 
1862 
1863 
1864 
1865 
1866 
1867 
1868 
1869 


61,9 
70,2 
79,2 
72,5 
76,8 
70,5 
75,9 
67,5 
73,6 
72,9 
75,4 
74,6 
71,7 
71,1 
75,3 
86,7 
93,2 
88,1 
77,5 
76,9 
87,2 
80,9 
80,2 
81,0 
84,3 
80.2 
78,7 
77,4 
74,0 
76,4 
75,5 
76,6 
77,9 
70,7 
66,7 
71,8 


1049 
448 
138 
301 
1805 
1934 
650 
237 
58 
9 
6 
6 
2 
13 
71 
341 
1376 
2488 
1534 
279 
204 
41 
52 
560 
1289 
1470 
708 
193 
148 
307 
741 
1336 
1217 
1061 
1429 
1474 


35 
15 

4 
10 
58 
62 
21 

7 

2 

0,3 

0,2 

0,2 

0,06 

0,4 

2 
10 
39 
71 

43  ■ 
8 
6 
1 
1 

15 
34 
39 
18 

5 

4 

8 
18 
32 
29 
25 
3\ 
35 


Besonders  aufschlußreich  ist  die  Pockenstatistik  in  Schweden. 
Dort  waren  von  je  100000  Einwohnern  im  Jahrzehnt  1782— u^i 

*)  Mittelzahl  der  5  Jahre. 
**)  Einführung  der  Impfung. 
***)  Einführung  der  Zwangsimpfung. 
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iährlich  221,9  Personen  an  Pocken  gestorben  und  im  Jahrzehnt 
1792—1801  durchschnittlich  jährlich  191,4.  Im  Jahre  1801  wurde 
die  Vaccination  in  Schweden  eingeführt  und  fand  dort  weiteste  Ver- 
breitung. 1805  waren  mindestens  25000  Personen  geimpft.  Im 
Zeitraum  1806—1810  kamen  auf  100  Lebendgeborene  25,5  Impfungen 
und  in  den  beiden  folgenden  Jahrfünften  44,0  und  68,0.  Diese  für 
die  damalige  Zeit  überaus  rege  Impftätigkeit  findet  nun  in  der 
Pockenstatistik  glänzenden  Ausdruck.  Aus  der  Zusammenstellung 
ist  zu  ersehen,  daß  während,  wie  oben  angeführt,  die  jährliche 
Pockensterblichkeit  z.  B.  im  letzten  Jahrzehnt  vor  Einführung  der 
Vaccination  191,4  betrug,  im  Jahrzehnt  1802—1811  der  Jahres- 
durchschnitt 62,3  war  und  im  Jahrzehnt  1812—1821  nur  13,3.  Der 
größte  Abfall  trat  im  Jahre  1817  mit  der  Einführung  der  Zwangs- 
impfung  ein.  Der  Jahresdurchschnitt  der  Pockensterblichkeit  im  Zeit- 
raum 1817—1821  betrug  nur  7! 

In  Kopenhagen  war  die  Pockensterblichkeit  bis 'zum  Jahre  1801 
sehr  groß;  sie  betrug  486  und  sank  im  folgenden  Jahre,  nach  Ein- 
führung der  Vaccination,  auf  353.  Die  nächsten  8  Jahre  zeigten 
die  überaus  niedere  Sterblichkeitsziffer  von  etwas  mehr  als  101 

Eine  Zusammenstellung  im  englischen  Blaubuche  über  die  Pocken- 
sterblichkeit in  den  verschiedenen  Ländern  vor  und  nach  der  Ein- 
führung der  Vaccination  ergibt  folgende  Verhältnisse. 


Zeitraum 


vor  der 
Impfung 


nach  der 
Impfung 


Verwaltungsgebiet 


von  1 000000  Einw.  starben 
jährlich  an  Pocken  (runde 
Zahlen) 


vor  der  Ein- 
führung der 
Impfung 


nach  der  Ein- 
führung der 
Impfung  ü"! 


1777- 

-1806 

1807- 

-1850 

1777- 

-1806 

1807- 

-1850 

1777- 

-1806 

1807- 

-1850 

1777- 

-1866 

1807- 

-1850 

1777- 

-1803 

1807- 

-1850 

1777- 

-1806 

1838- 

-1850 

1777- 

-1806 

1807- 

-1850 

1777- 

-1806 

1807- 

-1850 

1777- 

-1806 

1807- 

-1850 

1777- 

-1806 

1807- 

-1850 

1787- 

-1806 

1807- 

-1850 

1776- 

-1780 

1810- 

-1850 

1780 

1810- 

-1850 

1780 

1816- 

-1850 

1776- 

-1780 

1810- 

-1850 

1776- 

-1780 

1816- 

-1850 

1776- 

-1780 

1816- 

-1850 

1781- 

-1805 

1810- 

-1850 

1776- 

-1780 

1816- 

-1850 

1780 

1810- 

-1850 

1774- 

-1801 

1810- 

-1850 

1751- 

-1800 

1801- 

-1850 

Niederösterreich 
Oberösterreich  und  Salzburg 
Steiermark 
lUyrien 
Tirol  und  Vorarlberg 
Triest 
Böhmen 
Mähren 
Oesterreichisch-Schlesien 
Galizien 
Bukowina 

Ostpreußen 
Westpreußen 
Provinz  Posen 
Provinz  Brandenburg 
Westfalen 
Eheinprovinz 
Berlin 
Provinz  Sachsen 
Pommern 

Schweden 

Kopenhagen 


2484 
1421 
1052 
518 
911 
14  046 
2174 
5  402 
5  812 
1194 
3  527 

3  321 
2  272 
1911 
2181 

2  643 
908 

3  422 
719 

1774 

2050 
3128 


Diese  Tabelle  zeigt  sehr  deutlich,  wie  unter  dem  Einflüsse  der 
tung  die  Sterblichkeitsziffer  überall  rapid  abnahm. 
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Lehrreich  sind  auch  die  statistisclien  Aufzeichnungen  über  dies 
Pockensterblichkeit  in  Stuttgart  und  ebenso  die  folgenden  in  Berlin 
erhobenen  statistischen  Befunde. 


Uebersicht  der  in  Berlin  in  41  Jahren  an  den  Menschenpocken 

Gestorbenen. 


0  iUil 

Pocken- 
todesfälle 

To  Vi,. 

j  anr 

Pocken - 
todesfälle 

Jahr 

Pocken- 
todesfälle 

Jahr 

Pocken 

todesfälle 

1782 

138 

1792 

698 

1802 

194 

1812 

12 

1783 

692 

1793 

545 

1803 

280 

1813 

8 

1784 

340 

1794 

68 

1804 

65 

1814 

147 

1785 

51 

1795 

932 

1805 

947 

1815 

264 

1786 

1077 

1796 

463 

1806 

490 

1816 

15 

1787 

298 

1797 

26 

1807 

100 

1817 

50 

1788 

53  ' 

1798 

133 

1808 

455 

1818 

34 

1789 

914 

1799 

359 

1809 

388 

1819 

15 

8 

1790 

814 

1800 

129 

1810 

30 

1820 

1791 

76 

1801 

1646 

1811 

6 

1821 

1 

1822 

1 

10  J. 

4453 

10  J. 

4999 

10  J. 

2955 

11  J. 

555 

Absolute  Pockensterblichkeit  in  Stuttgart  von  1772  bis  1826. 

1772—1796:  223,8  Pockentodesfälle  1812—1816:     0,0  PockentodesfäUe 

1797—1801 :  274,0  „  1817—1821 :  10,0 

1802—1806:  154,0  „  1822—1826:  0,0 

1807—1811 :  2,0 


Uebersieht  man  das  vorgeführte  statistische  Material,  so  erscheint  i 
die  Abnahme  der  Seuche  in  dem  Zeitraum  nach  Jiinführung  der  i 
Vaccination  außer  Zweifel  gestellt.   Zwar  hat  es  nicht  an  Versuchen  ^ 
gefehlt,  den  Wert  der  beigebrachten  statistischen  Angaben  zu  be- 
mängeln und  den  Rückgang  der  Seuche  in  den  ersten  Jahrzehnten  i 
des  Jahrhunderts  anderen  Momenten  zuzuschreiben,  so  z.  B.*  der  all- 
mählichen Besserung  der  hygienischen  und  kulturellen  Verhältnisse, 
der  Ausschaltung  der  Inokulation  als  vielfache  Quelle  der  Ansteckung, 
den  vorbeugenden  und  verhütenden  Maßnahmen,  wie  sie  später  immer  t 
mehr  zur  Anwendung  kamen.    Diese  Versuche  können  jedoch  als  f 
gescheitert  betrachtet  werden.   Kein  einziger  der  von  den  Gegnern  ; 
angeführten  Gründe  hat  sich  als  zutreffend  erwiesen,  und  es  bleibt 
nur  eine  Erklärung  übrig  für  den  so  rätselhaften  und  plötzlichen  , 
Rückgang  der  Seuche:  dieser  Rückgang  war  die  direkte  Eolge  der 
Einführung  der  Vaccination. 

Begründung  der  Revaccination. 

Die  Hoffnungsfreudigkeit,  die  in  betreff  der  gänzlichen  Aus- 
rottung der  Blattern  durch  die  Schutzpockenimpfung  in  den  ersten 
Dezennien  des  Jahrhunderts  die  Gemüter  ergriffen  hatte,  mußte  r 
jedoch  bald  einer  herben  Enttäuschung  weichen  und  die  Entmutigung  : 
darüber  war  so  groß,  daß  der  Bestand  des  neuen  Schutzmittels  ge- 
fälirdet  erschien. 

Als  Jenner  sein  Lebenswerk  mit  der  Veröffentlichung  seines 
berühmten  „Inquiry"  begründet  hatte,  war  er  von  der  Anschauung  . 
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durchdrungen,  daß  der  durch  die  Kuhpockenimpfung  erlangte  Schutz 
ein  lebenslänglicher  ist  und  er  hielt  an  dieser  Ueberzeugung  bis  zu 
seinem  Tode  fest. 

Jenners  unerschütterlicher  Glaube  an  die  immerwährende  Dauer  derSchutz- 
jmpfuii"-  war  auch  auf  seine  Anhänger  übergegangen  und  bei  den  meisten  zu 
einem  "boi^ma  geworden,  das  nicht  angetastet  werden  durfte,  ohne  die  ganze 
Lehre  in  ihren  Grundfesten  zu  erschüttern. 

Gegen  diese  Lehre  hatte  sich  schon  frülizeitig  eine  heftige  Opposition  er- 
hoben. Bereits  im  Jahre  180Ü  war  eine  Schrift  erschienen,  die  die  Behauptung 
Jenneus  von  der  Gefahrlosigkeit  der  Impfung  und  der  Sicherheit  des  Impf- 
schutzes zu  widerlegen  suchte,  und  ihr  folgte  eine  Flut  von  Schmähschriften,  die 
in  maßloser  Sprache  heftige  Anklagen  gegen  das  neue  Schutzmittel  erhoben  und 
Wundermähren  von  seiner  verderblichen  Wirkung  zu  erzählen  wußten.  Moseley 
warnte  vor  den  schrecklichen  Folgen  der  Kuhpockenimpfung.  Mit  dem  tierischen 
Safte  würden  furchtbare  Krankheiten  übertragen,  viehische  Gelüste  verpflanzt 
und  der  Geimpfte  laufe  dazu  noch  Gefahr,  Hörner  zu  bekommen.  —  Rowley 
und  BiRSCH  sahen  in  der  Impfung  eine  Versündigung  gegen  die  gütige  Vorsehung, 
welche  die  Pocken  gesandt  habe,  um  den  Armen  durch  den  Tod  der  Kinder 
ihre  Daseinslast  zu  erleichtern.  —  Lipscomjj  und  Jones  erzählten  grauen- 
erregende Geschichten:  ein  geimpftes  Kind  begann  plötzlich  wie  eine  Kuh  zu 
brüllen  und  auf  allen  Vieren  zu  laufen;  das  Gesicht  eines  geimpften  Mädchens 
sei  dem  eines  Ochsen  ähnlich  geworden;  die  Tochter  einer  vornehmen  Dame 
iiustete  wie  eine  Kuh  und  bekam  Haare  am  ganzen  Körper.  Andere  behaupteten, 
daß  die  Kuhpocken  keinen  Schutz  gegen  Variola  gewähre ;  die  Impfung  bedinge 
oft  gefährliche  Nachkrankheiten  der  Haut  und  der  Drüsenorgane.  Ausschläge, 
Geschwüre,  Räude,  Krätze  usw.  seien  ihre  Begleiter. 

Ernsthafter  als  diese  abenteuerlichen  Anschuldigungen,  die  vor- 
nehmlich aus  den  Kreisen  der  in  ihrem  Erwerb  geschädigten  Inoku- 
latoreii  stammten,  war  der  Versuch  der  Impfgegner,  den  Schutzwert 
der  Vaccine  auf  Grund  angeblicher  vereinzelter  Wahrnehmungen,  daß 
Vacciniertc  an  Blattern  erkrankten,  in  Zweifel  zu  ziehen.  Zwar 
konnten  von  den  Anhängern  Jenners  diese  Vorkommnisse  in  hin- 
reichendem Maße  durch  die  damals  bestehenden  Schäden  im  Impf- 
wesen erklärt  werden.  Denn  in  der  Tat  befand  sich  die  Impfung 
zu  jener  Zeit  in  einem  trostlosen  Zustand.  Durch  den  Glauben,  daß 
nur  die  Kühe  von  Gloucestershire  die  Träger  der  echten  Vaccine 
seien,  war  die  Erlangung  von  Impfstoff  sehr  erschwert  und  mit 
erheblichen  Kosten  verbunden.  Zudem  besaß  man  noch  keine  brauch- 
baren Methoden  der  Aufbewahrung  der  Lymphe,  und  so  kam  es, 
daß  ein  Haufe  von  Laien,  Hebammen,  alte  Weiber,  ungebildete  Per- 
sonen aller  Stände,  der  sich  mit  dem  Impfgeschäfte  abgab,  häufig 
eine  Lymphe  verwendete,  die  entweder  unwirksam  oder  gar  ernst- 
liche Gesundheitsschädigungen  herbeizuführen  geeignet  war.  Daß 
unter  solchen  Verhältnissen  angeblich  Vaccinierte  an  Pocken  erkrank- 
ten, konnte  also  nicht  überraschen.  Bald  jedoch  wurden  Fälle  von 
Pockenerkrankungen  bei  Vaccinierten  bekannt,  bei  welchen  der  regel- 
mäßige Verlauf  der  Impfung  durchaus  verbürgt  erschien.  Die  ver- 
emzelten  Stimmen,  die  schon  damals  der  Vermutung  Ausdruck  gaben, 
jaß  die  Impfung  nur  einen  Schutz  von  beschränkter  Dauer  gewähre,' 
landen  bei  den  Impffreunden  kein  Gehör,  und  so  sah  sich  Jas  Jenner- 
institut  veranlaßt,  zur  Wahrung  des  gefährdeten  Ansehens  der 
imptung  eine  Kommission  einzuberufen,  um  die  Anschuldigungen 
der  Gegner  zu  untersuchen  und  den  Schutzwert  der  Vaccination 
einer  erneuten  Prüfung  zu  unterziehen.  In  ihrem  am  6.  Januar  1806 
ersta^ttcten  Berichte  erklärte  die  Kommission,  daß  die  meisten  An- 
gaoen  über  ein  Versagen  des  Impfschutzes  auf  Irrtum  oder  falscher 
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Beobachtung  beruhten,  und  daß  die  äußerst  seltenen  Fälle,  wo  diese! 
Beobachtungen  zutrafen,  nicht  geeignet  seien,  den  Schutzwert  df 
Impfung  in  Frage  zu  stellen,  da  ja  auch  das  Ueberstehen  der  echii 
Blattern  oder  die  Inokulation  nicht  immer  vor  einer  zweiten  schwerei^ 
Erkrankung  zu  schützen  vermochten.  Die  Kommission  betonte  ferji' 
die  glänzenden  Ergebnisse  der  Impfung  und  hob  ihre  Unschädlichkej 
hervor.   Die  von  den  Gegnern  der  Impfung  zur  Last  gelegten  nach 
teiligen  Folgen  seien  in  der  überwiegenden  Mehrzahl  der  Fälle  ei 
lange  Zeit  nach  vollzogener  Vaccination  eingetreten  und  stünden  nm 
ihr  in  keinerlei  Zusammenhang.    Ein  Jahr  darauf  äußerte  sich  das 
Königliche  Kollegium  der  Aerzte  im  gleichen  Sinne  und  am  29.  Juli 
1807  bewilligte  das  Parlament  Jenner  als  Zeichen  des  unverminderte 
Vertrauens  eine  zweite  Dotation  von  20000  Pfund  Sterling. 

Aber  trotz  dieser  beruhigenden  Erklärung  zweier  hociiangesehener  gelehrten 
Körperschaften  und  der  öffentlichen  Anerkennung  Jenners  —  verschiedene  i 
Städte  ernannten  ihn  zum  Ehrenbürger,  Indien  widmete  eine  Ehrengabe  von « 
10  000  Pfund  Sterling,  die  Häuptlinge  der  bedeutendsten  Indianerstämme  sandten  s 
ein  Dankesschreiben,  Fürsten  und  Könige  zeichneten  ihn  in  jeder  Weise  aus  —  ■ 
war  es  der  unablässigen  Agitation  der  Gegner,  die  immer  wieder  ihre  alten,  i 
wiederholt  widerlegten  Beschuldigungen  vorbrachten,  nach  und  nach  gelungen,  i 
das  Vertrauen  des  Volkes  zu  erschüttern.  Gleichgültigkeit  und  Zweifelsucht  I 
griffen  um  sich,  und  im  Gefühl  der  Sicherheit,  das  durch  das  Verschwinden  i 
der  Pocken  gegeben  war,  wurde  die  Impfung  immer  mehr  vernachlässigt.  Die« 
Zahl  der  Impfungen  sank  von  Jahr  zu  Jahr.  In  Glasgow  z.  B.,  wo  im  Zeit- ! 
räum  von  1801 — 1811  die  Zahl  der  jährlich  geimpften  Kinder  1400  betrug,  t 
fanden  im  Jahre  1818  nur  650  Impfungen  statt.  Norwich  wies  im  .Jahre  1813  l 
1300  Impfungen  auf.  In  den  folgenden  Jahren  trat  eine  rasche  Abnahme  ein:  i 
1814  47  Impfungen,  1815  7  Impfungen.  Aehnliche  Verhältnisse  wie  in  England  i 
zeigten  sich  auch  in  anderen  Staaten. 

Infolge  dieser  Zustände  und  bei  dem  Rückgang  der  Blattern  ■ 
im  ersten  Jahrzehnt  wuchs  die  Zahl  der  Personen,  die  weder  durch  : 
die  Impfung  noch  durch  das  Ueberstehen  der  Blattern  geschützt  i 
waren,  stetig  an,  so  daß  die  Krankheit,  wenn  sie  wieder  zum  Aus-  s 
bruch  kam,  die  günstigsten  Bedingungen  für  ihre  Ausbreitung  vor- : 
fand.  Die  Blatternepidemie  in  Ringwood  (1808),  in  Forfar  (1813) ; 
und  in  Norwich  (1812  und  1816)  waren  die  ersten  Boten  der  heran-  • 
nahenden  Gefahr.  1816  wütete  die  Seuche  in  voller  Bösartigkeit 
in  Montpellier,  von  wo  sie  sich  über  verschiedene  Teile  Frank-  i 
reichs  ausbreitete.  Auch  in  andern  Ländern  kam  es  zu  ernsten  ■ 
Blatternausbrüchen,  1816  in  Italien,  1816  und  1819  in  Antwerpen,  r 
1817  in  Schottland  und  England  usw. 

Das  Wiedererscheinen  der  Blattern  erregte  um  so  mehr  Schrecken  ' 
und  Ueberraschung,  als  die  Tatsache  nicht  mehr  verborgen  bleiben 
konnte,  daß  unter  den  Erkrankten  sich  zahlreiche  geimpfte  Personen  = 
befanden.  In  Edinburgh  beobachtete  Devar  unter  70  Pockenkranken 
34  Geimpfte,  Thomson  fand  unter  556  Kranken  310  Geimpfte.  Mohl 
sah  in  Kopenhagen  in  den  Jahren  1825—1827  unter  988  Pocken- 
kranken 659  Geimpfte.  In  Philadelphia  zählte  man  4—5000  ge- 
impfte Personen,  die  an  Pocken  erkrankt  waren,  in  Marseille  unter 
6000  Kranken  2000  Geimpfte.  Aehnliche  Beobachtungen  wurden 
von  Gregory  im  Londoner  Pockenspital  gemacht.  | 

Wie  entmutigend  aber  auch  diese  Erfahrungen  angesichts  der 
einst  so  hochgespannten  Erwartungen  wirken  mußten,  so  waren  die 
meisten  Aerzte  nicht  gesonnen,  eine  Lehre,  deren  Fundamente  i 


Variola  und  Vaccine. 


683 


ieder  Weise  gesichert  erschienen,  unter  dem  Einflüsse  vorläufig 
uiierklcärbarer,  befremdender  Tcitsachen  ohne  weiteres  preiszugeben, 
zumal  im  Charakter  der  neuen  Epidemien  gewisse  Momente  zutage 
traten,  in  denen  die  Fortwirkung  des  Impfschutzes  unverkennbar  zum 
Ausdruck  kamen.  Eine  solche  Tatsache  war  der  auffallend  milde 
Verlauf  der  neuen  Epidemien  und  die  viel  geringere  Beteiligung  der 
Geimpften  an  der  Erkrankungsziffer  im  Verhältnis  zu  den  Unge- 
impften. 

Verschiedene  statistische  Angaben  bestätigen  den  milden  Charakter  der 
damaligen  Biatternepidemien.  So  konnte  in  London  während  der  Jahre  1761 — 
1800  nur  einmal  in  einem  Zeitraum  von  '  3  Jahren  eine  Blatternsterbüchkeit 
von  unter  1000  (in  rohen  Zahlen)  verzeichnet  werden,  in  8  Jahren  hingegen  eine 
solche  von  über  2500.  In  dem  Zeitraum  1801 — 1837  betrug  die  Blatternsterblich- 
keit in  3  Jahren  weniger  als  500  und  in  12  Jahren  etwas  mehr  als  1000. 

In  Kopenhagen  kamen  1794  60  Pockentodesfälie  vor,  1797  50  und  1801  53 
Fälle  auf  je  10  000  Einwohner.  Nach  Einführung  des  indirekten  Impfzwanges 
sank  die  Mortalitätsziffer  rapid ;  so  zeigte  z.  B.  das  Jahr  1824  eine  Sterblich- 
keitsziffer von  3,7  auf  10000  Einwohner. 

Was  die  Beteiligung  der  Geimpften  an  der  Morbidität  im  Vergleich  zu  der 
der  Nichtgeimpften  anbetrifft,  so  wird  dieses  Verhältnis  verschieden  hoch  einge- 
schätzt, z.  B.  von  Willi  AN  auf  1:500,  von  Morton  auf  4:100,  von  Gross 
bei  intensivster  Ansteckungsgefahr  auf  1:20  usw.  Ein  Beispiel  hierfür  geben 
die  folgenden  Beobachtungeri. 

Gross  behandelte  112  Familien  mit  insgesamt  603  Kranken.  Von  57  ge- 
impften Personen  erkrankten  2  an  leichten  Blattern;  von  297  Geblätterten  einige. 
Hingegen  waren  von  215  Nichtgeimpften  200  Personen  erkrankt,  von  welchen 
46  starben.  Von  34  während  der  Epidemie  geimpften  Personen  erkrankten  3 
au  leichter  Variola. 

In  Marseille  erkrankten  von  30000  Geimpften  2000,  von  2000  Geblätterten 
200  und  von  8000  Ungeimpften  4000. 

Neben  dieser  Wahrnehmung  von  dem  milden  Verlauf  der  neuen 
Epidemien  konnte  noch  eine  andere  wichtige  Tatsache  festgestellt 
werden:  Die  Blattern  waren  nicht  mehr  wie  früher  vorwiegend  eine 
Krankheit  des  frühen  Kindesalters,  sondern  sie  befielen  jetzt  mit  Vor- 
liebe ältere  Kinder  und  Erwachsene.  Diese  Aenderung  im  Charakter 
der  Epidemie  war  offenbar  dadurch  bedingt,  daß  das  kindliche  Alter 
durch  die  kurz  vorher  vollzogene  Impfung  geschützt  blieb,  während 
den  höheren  Lebensstufen,  deren  Impfung  weit  zurücklag  und  nicht 
mehr  erneuert  worden  war,  ein  solcher  Schutz  fehlte. 

Ein  paar  Beispiele,  teils  einer  späteren  Zeit  angehörend,  mögen 
diesen  Vorgang  der  Altersverschiebung  unter  dem  Einflüsse  der 
Vaccination  erläutern.  In  Berlin  entfielen  in  der  Zeit  vor  Einführung 
der  Impfung  auf  die  ersten  5  Lebensjahre  87,6  Proz.  Erkrankungen, 
auf  das  6.— 10.  Lebensjahr  23,4  Proz.,  auf  das  11.— 15.  Lebensjahr 
■i,9  Proz.,  auf  die  höheren  Altersstufen  9,3  Proz.  —  In  Württemberg, 
^wo  seit  1816  die  Impfung  gesetzlich  angeordnet  war,  befanden  sich 
jvon  100  Vaccinierten,  die  an  Blattern  erkrankten,  10  Proz.  im  Alter 
von  1— 10  Jahren,  33,5  Proz.  im  Alter  von  11—20  Jahren  und  47 
rroz.  im  Alter  von  21—30  Jahren. 

Sehr  deutlich  geht  die  Altersverschiebung  aus  einer  Zusammen- 
stellung von  Lötz  (Basel)  hervor.  Lötz  verglich  die  Pockentodes- 
laJle  Hl  Genf  in  den  Jahren  1580—1760  vor  der  Impfung  mit  dem 
-Zeitraum  1857—1875  in  Bayern  nach  Einführung  der  Impfung  und 
«am  zu  folgender  Aufstellung: 
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Von  je  1000  Pocken todesfiillen  waren: 


im  Alter  von  in  Genf  in  Bayern 

0-  1  Jahr  202,5  227 

1—  5  Jahren  602,5  36 
5—10      „  155,75  10 

10-20      „  26,5  28 

20-30     „  10,25  91 

über  30  Jahren  2,5  613 


Man  sieht  aus  diesen  Zahlen,  daß  in  der  prävaccialen  Zeit  die: 
Sterblichkeitsziffer  mit  den  steigenden  Altersjahren  abnahm,  wälirendi 
in  der  Zeit  nach  Einführung  der  Impfung  gerade  das  umgekehrtei 
Verhältnis  eintrat.  Die  gleiche  Feststellung  (Altersverschiebung  bei« 
den  Geimpften)  geht  aus  folgenden  Tabellen  hervor,  in  welchen  dies 
ZaJiiei!  für  die  Schweiz  und  für  die  Periode  1901—199  zusammen- n 
gestellt  sind. 


Alter 

Erkrankungen  1901—1909 

Todesfälle  1901- 

-1909 

Geimpfte 

Un- 
geimpfte 

Total 

Geimpfte 

Un- 

geimpfte 

Total 

Unter  1  Jahre 

1—  4  Jahre 

5-  9  „ 
10-14  „ 
15-19  „ 
20-29  „ 
30-39  „ 
40-49  „ 
50—59  „ 

60  Jahre  und  darüber 
Alter  unbekannt 

1 
8 
24 

1  43 

126 
133 
88 
52 
42 

36 
104 
109 

113 

76 
14 
6 
9 
4 
20 

37 
112 
133 

156 

202 
147 
94 
61 
46 
20 

1 

8 
7 
7 
5 

2  . 

16 
15 
8 

13 

16 
5 
1 
1 

2 

16 
15 
8 

14 

24 
12 
8 
6 
2 
2 

517 

491 

1008 

30 

77 

107 

Alter 

Geimpfte 

Un  geimpfte 

Erkran- 
kungen 

Todesfälle 

Todesfälle 
in  Proz. 

Erkran - 
kungen 

Todesfälle 

Todesfälle 
in  Proz. 

0—  9  Jahre 
10—19  „ 
20-29  „ 
30-39  „ 
40  -49  „ 
50—59  „ 

60  Jahre  und  darüber 

33 
43 
126 
133 
88 
52 
42 

1 
8 
7 
7 
5 
2 

2,3 
6,3 
5,3 
7,9 
9,6 
5,0 

249 
113 
76 
14 
6 
•9 
4 

39 
13 
16 
5 
1 
1 

15,6 
11,5 
21,0 
35,7 
16,6 
11,0 

Aber  trotz  dieser  wichtigen  Wahrnehmungen,  die  einem  un- 1 
befangenen  Betrachter  den  Gedanken  von  der  Vergänglichkeit  des 
Impfschutzes  mit  Notwendigkeit  aufdrängen  mußten,  standen  d' 
starren  Anhänger  der  unbedingten  Immunität  vor  der  Tatsache,  dai' 
auch  Schutzgeimpfte  an  Blattern  erkrankten,  noch  immer  wie  vor 
einem  unaufklärbaren  Eätsel.  Da  ein  Zweifel  an  der  Schutzkral  i 
der  Kuhpockenimpfung  bei  ihnen  nicht  aufkam,  die  Ausflucht,  daß  cü^ 
erkrankten  geimpften  Personen  keine  regelrechte  Impfung  durcli- 
gemacht  hatten,  in  vielen  Fällen  nicht  verfing  und  der  Glaubenssatz 
von  dem  lebenslänglichen  Schutz  der  Impfung  unantastbar  erscmen. 
so  mußte  die  Lösung  des  Rätsels  in  anderer  Weise  versucht  werden. 
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Sie  ei-o-ab  sich  bald  von  selbst,  indem  man  die  bei  den  Geimpften  auf- 
tretende Erkrankung  nicht  als  echte  Blattern,  sondern  als  „unechte" 
Pocken  crkUlrte  und  dafür  einen  neuen  Krankheitsbegriff  schuf: 
Die  Varioloiden",  auch  „Hornpocken",  „Kristallpocken"  oder  „falsche 
Blattern"  genannt.  Und  in  der  Tat  schien  sich  die  Krankheit  der  Ge- 
impften durch  ihren  eigenartigen  Verlauf,  der  durchaus  von  dem 
gewohnten  Krankheitsbilde  der  echten  Variola  verschieden  war,  als 
eine  besondere  neue  Blatternform  zu  dokumentieren.  Die  Krankheit 
der  Geimpften  zeigte  meistens  einen  milden  Charakter,  vorlief  rascher 
und  mit  geringem  Fieber,  die  Eiterungsprozesse  blieben  meist  aus 
und  es  traten  nur  wenige  und  nur  ganz  unvollkommen  ausgebildete 
Pusteln  auf,  die  schnell  eintrockneten  und  keine  Narben  hinterließen. 

Die  Varioloidentheorie  fand  bei  den  Anhängern  der  Lehre  von 
der  Unvergänglichkeit  des  Impfschutzes  bereitwilligste  Aufnahme. 
MoKEAU  DE  JoNÄs  iu  Frankreich  erklärte  die  Krankheit  der  Vacci- 
nierten  als  eine  besondere  aus  China  eingeschleppte  Pockenform.  Jäger 
&  ScHÖRLEiN  in  Deutschland  hielten  sie  für  eine  neue  Krankheit. 
Hüi'ELAND,  der  sich  mehr  der  richtigen  Auffassung  näherte,  faßte 
die  Varioloiden  als  eine  Art  Bastard-Pflanze,  als  ein  Entartungs- 
produkt  der  Variola  auf,  dadurch  entstanden,  daß  der  Variolakeim 
auf  einem  vaccinierten,  also  für  die  Vegetation  mehr  oder  weniger 
ungeeigneten  Boden,  nicht  zur  vollen  Reife  kommen  konnte. 

Die  Theorie  der  Varioloiden,  an  welcher  lange  Zeit  und  nicht 
zum  Segen  der  Impfung  zäh  festgehalten  wurde,  mußte  jedoch  nach 
einer  Periode  schärfster  Kontroversen  und  im  Angesichte  neuer  Er- 
mittelungen aufgegeben  werden.  Es  waren  das  Beobachtungen,  durch 
welche  dargetan  wurde,  daß  Geimpfte  auch  an  echter,  schwerer 
Variola  erkranken  können,  und  daß  die  Uebertragung  der  Lymphe 
von  Varioloiskranken  zur  Entstehung  von  echten  Pockenpusteln  und 
zur  Entwickelung  des  vollen  Krankheitsbildes  der  Variola  führen 
kann  (Thomson,  Hittermann,  Kortum,  Kausch  u.  a.)-  Diese  Wahr- 
nehmungen brachten  die  Varioloidenlehre  endlich  zu  Fall,  jedoch 
nicht  mit  einem  Schlage.  Vorläufig  versuchte  man  noch  andere  Aus- 
wege und  geriet  dabei  auf  den  Gedanken,  die  Pocken erkrankungen 
der  Geimpften  dadurch  zu  erklären^  daß  bei  solchen  Personen  die 
Impfung  keinen  vollen  Erfolg  gehabt  habe.  Da  zur  nachträglichen 
Beurteilung  des  Erfolges  einer  vorausgegangenen  Impfung  jedes  Kri- 
terium fehlte,  so  kam  man  darauf,  den  Zustand  der  Narben  damit 
in  Beziehung  zu  bringen  und  das  führte  zur  Aufstellung  einer  neuen 
Theorie,  der  „Narbenlehre".  Nach  dieser  Lehre,  die  von  Gregory 
begründet  wurde,  sollte  die  Zahl,  Beschaffenheit,  Form  ünd  Farbe 
der  Narben  im  Zusammenhang  mit  dem  Erfolg  der  Impfung  stehen 
und  daher  einen  zuverlässigen  Gradmesser  für  die  Bewertung  der 
Intensität  des  durch  die  Impfung  erlangten  Blatternschutzes  abgeben. 

Marson,  der  die  Theorie  Gregorys  noch  weiter  zu  stützen  suchte, 
als  ihr  Schöpfer  sie  bereits  verlassen  hatte,  führt  zur  Veranschaulichung 
der  Beziehungen  zwischen  Narbenbild  und  Immunitätszustand  der 
t^eimpftcn  folgende  von  ihm  beobachteten  Verhältnisse  an. 

Eine  Narbe  hatten     1357  Kranke,  davon  starben  125,  9  Proz. 

2  Narben  hatten          274       „          „  „        53,  6  „ 

5    ,  "     u                 268      „         „  „        10,  4  „ 

4  oder  mehr  hatten       268      „          .,  „         3,  i 

Ohne  deutliche  Narben  307      „         „  „        77  25  " 
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Unter  dem  Einfluß  der  Narbenlehre,  die  einige  Zeit  in  Kraft 
stand,  wurden  nun  bei  der  Impfung  zahlreiche,  recht  lange  und  tieiv 
Schnitte  angelegt.  Auch  hielt  man  eine  "Wiederimpfung  bei  Persunen 
notwendig,  die  von  der  ersten  Impfung  nur  undeutliche  Narben 
zurückbehalten  hatten. 

Die  Narbenlehre  mußte  jedoch  in  der  Folge  aufgegeben  werden 
Die  bei  der  Eevaccination  gewonnenen  Erfahrungen  hatten  gezeij/i 
daß  der  Erfolg  der  Impfung  vollständig  unabhängig  war  vom  Zu 
stand  der  Narben.    Individuen  mit  den  ausgeprägtesten  Narben  er 
wiesen  sich  oft  gegen  die  Nachimpfung  vollempfänglich,  während  bl- 
andem mit  kaum  erkennbaren  Narben  die  Impfung  resultatlos  verlief. 
Aehnliche  Beobachtungen  hatte  man  auch  gelegentlich  von  Blatterii 
epidemien  gemacht,  indem  Personen,  die  von  einer  vorausgegangeneii 
Blatternerkrankung  zahlreiche,  schön  ausgebildete  Narben  aufzuweisen 
hatten,  trotzdem  zum  zweiten  Mal  erkrankten. 

Fruchtbarer  bei  diesen  Bestrebungen,  eine  unhaltbare  Theorie  < 
durch  erkünstelte  hypothetische  Voraussetzungen  zu  stützen,  war  der  \ 
Gedanke,  daß  der  mangelhafte  Schutz,  wie  er  sich  bei  Vaccinierten  i 
kundgab,  die  an  Blattern  erkrankten,  durch  Verwendung  einer  Lymphe  < 
bedingt  sein  könne,  welche  infolge  langdauernder  Fortzüchtung  von  « 
Arm  zu  Arm  entartet  war.  Noch  im  4.  Jahrzehnt  des  Jahrhunderts  ? 
wurde  in  London  eine  Lymphe  benutzt,  die  von  Woodeville  im  Jahre  < 
1799  von  originären  Kuhpocken  gewonnen  war  und  man  hatte  die- 
selbe unausgesetzt  von  Mensch  zu  Mensch  in  ungezählten  Generationen  ( 
fortgezüchtet. 

Für  diese  Vermutung  schien  die  Beobachtung  zu  sprechen,  daß  i 
der  Verlauf  der  Schutzpocken  inzwischen  ein  milderer  geworden  i 
war,  daß  die  Pusteln  kleiner  ausfielen,  und  daß  Fehlschläge  nicht  i 
zu  den  Seltenheiten  gehörten.  Man  trachtete  daher  danach,  neue  ? 
und  kräftige  Stämme  von  originären  Kuhpocken  anzuzüchten  und  ;i 
setzte  vielerorten  Preise  aus  auf  die  Auffindung  der  Krankheit  bei  : 
Kühen. 

Aber  all  das  waren  lediglich  die  letzten  Anstrengungen  einer  ; 
Lehre,  die  das  Ende  ihrer  Herrschaft  herannahen  sieht.    Die  Er- 
kenntnis, die  namentlich  durch  die  Untersuchungen  von  Dornblüth, 
WoLFERs  und  Härder  gefördert  wurde,  daß  der  Impfschutz  kein  ; 
lebenslänglicher  ist  und  mit  der  Zeit  fortschreitend  abnehme,  brach  i 
sich  siegreich  Bahn,  und  mit  dieser  Anschauung,  durch  welche  die  ' 
Pockenerkrankungen  bei  Geimpften,  das  Wiedererscheinen  der  Blattern  ? 
nach  einer  längeren  pockenfreien  Zeitspanne  und  der  Wechsel  im  Cha- 
rakter der  neuen  Epidemien  eine  ungezwungene  Erklärung  fand,  war  r 
zugleich  die  Forderung  gegeben,  den  verminderten  Blatternschutz  durch  ' 
erneute  Impfung  wieder  herzustellen:  Die  Forderung  der  Revacci- 
nation. 

Mit  der  Erfüllung  dieser  Forderung  war  die  Entdeckung  Jenners  f 
in  ein  Stadium  getreten,  in  welchem  es  ihr  erst  möglich  wurde,  ihre  » 
volle  Kraft  zu  entfalten  und  eine  mörderische  Seuche,,  die  jahr- 
hundertelang allen  Bekämpfungsmitteln  getrotzt,  für  immer  nieder- 
zuwerfen. 

Einführung  der  Revaccination. 

Das  Verdienst,  die  Notwendigkeit  einer  Erneuerung  des  Impf- 
schutzes frühzeitig  dargetan  und  die  Eevaccination  in  ihrem  \A  esen 
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r>rkaiint  zu  haben,  gebührt  vor  allem  Deutschland.  Zwar  hatte  man 
schon  in  den  ersten  Jahren  nach  Entdeckung  der  Schutzpockenimpfung 
Revaccinationen  geübt  (Pearson  1806)  und  auch  in  späterer  Zeit 
vielfacli  ausgeführt.  Aber  zum  Teil  waren  diese  Versuche  zu  Zwecken 
unternommen  worden,  die  in  keiner  Beziehung  zu  der  Erkenntnis 
von  der  Vergänglichkeit  des  Impfschutzes  standen,  teils  war  man 
aus  mangelnder  Einsicht  in  das  Wesen  der  Vorgänge  und  irre- 
geleitet durch  gewisse,  im  Gefolge  der  Eevaccination  auftretende, 
vom  Normalbilde  abweichende  Effloreszenzen  zu  einer  falschen  Auf- 
fassung des  Prozesses  gelangt,  indem  man  den  vaccinalen  Charakter 
der  „Revaccinen"  verkannte  und  sie  als  „falsche  Pocken",  „Vacci- 
üoiden"  bewertete.  Erst  die  sorgfältigen  klinischen  und  experimen- 
tellen Untersuchungen  von  Dornblüth  und  Wolfers  in  Deutschland 
und  von  Härder  in  St.  Petersburg  haban  uns  volle  Klarheit  darüber 
gebracht,  daß  die  Schutzkraft  der  Vaccine  in  gleicher  Weise  wie 
die  durch  Ueberstehen  der  Variola  erworbene  Immunität  eine  vorüber- 
trehende  ist,  und  daß  zwischen  jenen  modifizierten  Formen  des 
vaccinalen  Exanthems  und  den  Varioloiden  sowohl  in  klinischer  Be- 
ziehung wie  im  Hinblick  auf  die  unvollkommene  Ausbildung  des 
Exanthems  offenbare  Analogien  bestehen.  Beide  Formen  verdanken 
der  im  gleichen  Sinne  wirkenden  Ursache  ihr  Entstehen:  es  sind  die 
Reste  einer  noch  nicht  erloschenen  Immunität,  welche  störend  im 
normalen  Gang  des  Prozesses  eingreifen  und  hier  zur  Bildung  der 
Varioloiden,  dort  zur  verkümmerten  Form  der  Vaccine  führen. 

Während  die  Eevaccination  in  Frankreich  von  der  Akademie 
ohne  ernstliche  Begründung  abgewiesen  wurde  und  in  England  nur 
kümmerlich  fortkam,  wurde  die  Wiederimpfung  in  den  deutschen 
Staaten  schon  im  Beginn  des  vierten  Dezenniums  des  Jahrhunderts 
eingeführt  und  zunächst  für  das  Heer,  wo  sich  die  Pocken  bei 
ihrem  Wiedererscheinen  gegen  Ende  des  zweiten  Jahrzehnts  immer 
häufiger  zeigten,  gesetzlich  angeordnet. 

Württemberg  war  der  erste  Staat,  welcher  den  Revaccinationszwang  in  der 
Armee  einführte  (1829 — 1833).  Die  Verordnung  vom  Jahre  1829  hatte  unter  dem 
Einflüsse  der  Narbenlehre  nur  die  Impfung  solcher  Mannschaften  vorgesehen, 
die  mangelhaft  entwickelte  Impfnarben  zeigten.  Da  sich  aber  diese  Lehre  in- 
zwischen als  haltlos  erwies,  so  wurde  mit  Gesetz  vom  Jahre  1833  die  Impfung 
sämtlicher  Rekruten  ohne  Rücksicht  auf  ihren  Impfzustand  verfügt. 

Dem  Vorgang  Württembergs  schloß  sich  im  nächsten  Jahre  Preußen  an. 
In  der  preußischen  Armee  hatten  die  Pocken,  trotzdem  die  zwangsweise  Erst- 
impfung durch  Kabinettsordre  vom  Jahre  1826  vorgeschrieben  war,  immer 
mehr  um  sich  gegriffen.  In  den  Jahren  1825 — 30  starben  146  Manu  an  den 
Pocken,  das  Jahr  1831  zählte  208  Todesfälle.  Mit  Rücksicht  auf  diese  Ver- 
hältnisse hatte  daher  der  Generalstabsarzt  der  Armee,  v.  Wiebel,  den  Korps- 
ärzten empfohlen,  sämtliche  Mannschaften  beim  Dienstantritt  der  Wiederimpfung 
zu  unterziehen.  Diese  Maßnahme  wurde  auf  Befehl  des  Prinzen  Wilhelm  von 
Preußen,  nachmaligen  Königs  Wilhelm  I.,  in  dem  ihm  unterstellten  3.  Armee- 
korps strenge  durchgeführt  und  sie  bewährte  sich  so  glänzend,  daß  durch 
Kabmettsordre  vom  16.  Juni  1834  die  Revaccination  für  alle  Soldaten  ange- 
ordnet wurde.  Die  Bundesstaaten  folgten  bald  mit  ähnlichen  Vorschriften, 
Hannover  1837,  Baden  1840,  Bayern  1843  usw. 

.  Von  außerdeutschen  Staaten  hatte  Oesterreich-Ungarn  1846  die  obliga- 
torische Revaccination  in  der  Armee  eingeführt.  1849  entschloß  sich  Schweden 
zu  der  gleichen  Maßnahme.  In  England  wurde  die  zwangsweise  Impfung  für 
aie  Mannschaften  der  Marine  angeordnet. 

Die  Revaccination  hat  in  allen  Armeen,  wo  sie  zur  Durchführung  gelangte, 
aie  glänzendsten  Ergebnisse  gezeitigt. 

In  der  preußischen  Armee  betrug  die  Pockensterblichkeitsziffer  im  Zeit- 
räume 1825—1834  496,  im  Jahrzehnt  der  Revaccination  1835—1844  war  sie 
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auf  35  gesunken  und  in  dem  25-jülirigen  Zeiträume  1845—1869  gab  es  nur  noAh 
38  Pockcntodcsfiille.  ' 

In   der   biiyerischen  Armee,  wo  die  Pocken   stark   verbreitet  waren  nrH 
beispielsweise  in  der  4000  Mann  starken  Garnison  von  Münciien  in  den  f-ih, 
1840—42  zu  417  Erkrankungen  fülirten,  zäiilte  man  im  Zeitraum  liar-h  Ki 
fülirung  der  Revaccination  bis  zum  Jahre  18ö9  bloß  6  PoekenUjdesiäUe 

Württemberg  hatte  nach   Einführung  der  Wiederimpfung  keinen  einziwi 
Pocken todesf all   zu   beklagen;   in   der   badischen   Armee    waren  im  Zeilia 
1840 — 1868  nur  2  Pockentodesfälle  vorgekommen. 

Die  folgenden  Zahlen  zeigen  ebenfalls  den  günstigen  Einfluß  der  Iinnfuirr 
und  Wiederimpfung  sowie  den  Wert  einer  genügenden  Durchimpfung  der  J'  ' 
völkerung.    So  starben  in  den  Pockenlazaretten  : 


in 


Münster 
Posen 

Berlin  in  der 


Palisaden  Straße 
,,    „  Eisenbahnstraße 
„  dem  Zellengefängnis 
am  Tempelhof  er  Ufer 


Ungeimpft 

80  Proz. 
70  „ 
54  „ 
70  „ 
66  „ 

81  „ 


Geimpft 

13  Proz. 

12  „ 

13  ., 

13  „ 
15  „ 

14  ., 


Wiedergeimpft 
0  Proz. 

l 

4  " 

9  :: 


und  von  536  erkrankten  Soldaten  in  Koblenz  starben: 

68,0  Proz.  der  Ungeimpften 

17,8     „  ,,    Geimpften  ohne  Narben 

18,2     „  „    Wiedergeimpften  ohne  Narben 

1,2     „  „    Geimpften  mit  Narben 

0,0     ,,  „    Wiedergeimpften  mit  Narben 


Im  Stockwell-Blatternhospital  zu  London  starben: 

von  703  Pockenkranken  ohne  Impfnarben 

„  516  „  mit  1  schlechten  Impfnarbe 

„  632  „  „    1  guten  ,, 

„  677  „  „  2 

)i  301  ,,  ,,  3 

»  259  „  „  4 


47,5  Proz. 
25,0  „ 

5,3  „ 

4,1 

2,3 


1,1 


Unter  6000  von  Marson  behandelten  Pockenkranken  starben: 
35,00  Proz,  der  Ungeimpften 

11,91     „      ,,    Geimpften  mit  1  schlechten  Narbe 
3,83     „      ,,  „         „1  guten  „ 

8,34     „      „  „         „   2  schlechten  „ 

2,32     „      „  „         „   2  guten 


1,94 
0,55 


4  oder  mehr  Narben 


Während   in    den    Armeen   durch    die   systematische   Durchführung  d' 
Impfung  und  Wiederimpfung  die  Pocken  fast  vollkommen  zum  Verschwindt 
gebracht  wurden  und  dieses  überraschende  Ergebnis  einer  auf  breitester  Ba^ 
durchgeführten  Maßregel   den    Wert  der   Schutzimpfung  aller  Welt  klar  m 
Augen  führte,  befand  sich  die  Impfung  in  der  Zivilbevölkerung  in  einem  trost- 
losen Zustande.    Gegen  Ende  des  ersten  Drittels  des  Jahrhunderts  war  die  ein- 
malige Impfung  der  Kinder  in  einer  Anzahl  deutscher  Staaten  (Bayern,  Württeiii 
berg,  Hannover,   Baden,   Kurhessen,   Nassau   und   Holstein)   und   in  aiulen 
Ländern  nur  in  Schweden,  Norwegen,  Dänemark  und  einigen  schweizerischen 
Kantonen   vorgeschrieben.    Bis   zum   Jahre   1870   folgten   das  Großherzogtuiii 
Hessen,  Oldenburg,   Braunschweig,    Sachsen-Meiningen,    Anhalt,  Schwarzburi;- 
Rudolstadt,  Reuß  j.  L.  und  Hamburg-Altona  mit  der  gesetzlichen  Anordnung 
der  Impfpflicht. 

In  den  übrigen  Staaten  konnte  man  sich  nicht  entschließen.  Zwangsinai 
nahmen   gegen   die   Bevölkerung  anzuwenden    und   beschränkte  .■'ich  ledigli' 
auf  Ermall nungcn  und  Vorstellungen,  suchte  den  Eifer  der  Lokalbehördcn,  d' 
Aerzto  und  Seelsorger  anzuregen  und  machte  höchstens  da  und  dort  die 
Währung  von  Benefizien,  wie  die  Aufnahme  in  Staatsanstalirn  usw.  von  dem  ^il<^'' 
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weis  der  vollzogenen  Impfung  abhängig.  Nur  beim  Auftreten  von  Epidemien 
wurde  zu  schärferen  Maßnahmen  gegriffen.  ,  .r  i  . 

Die  Folge  dieses  Verfahrens,  bei  dem  Dinge  der  öffentlichen  Wohltahrt 
dem  Gutdünken  des  einzelnen  überlassen  wurden,  blieben  nicht  aus.  Gleich- 
^iilti'^keit  und  offene,  von  den  Impfgegnern  geschürte  Feindschaft  gegenüber 
5er  Impfung  machten  sich  allerorten  geltend.  Unter  solchen  Umständen  konnte 
natürlich  von  einer  allgemeinen  Durchimpfung  der  Bevölkerung  nicht  die  Rede 

In  Preußen,  wo  man  sich  längst  überzeugt  hatte,  daß  durch  bloße  amt- 
Uche  Empfehlungen  ein  nennenswerter  Fortschritt  nicht  zu  erreichen  sei,  scheute 
niau  sich  trotzdem,  einen  Zwang  auszuüben.  Höchstens  beim  Ausbreiten  von 
Epidemien  entschloß  mau  sich  zu  einem  strengeren  Vorgehen.  Auch  wurden 
Elteru,  die  ihre  Kinder  bis  zum  ersten  Lebensjahre  ungeimpft  ließen,  im  Falle 
letztere  an  Pocken  erkrankten,  mit  Bußen  belegt. 

Diese  Machtmittel  reichten  aber  bei  weitem  nicht  aus,  um  durch  die  all- 
wemeiae  Ausbreitung  der  Impfung  die  Ausrottung  der  Blattern  herbeizuführen. 
Bis  zum  Jahre  1870  forderten  die  Pocken  in  Preußen  jedes  Jahr  mehrere 
Tausend  Opfer. 

Gleiche  ungünstige  Impfverhältnisse  herrschten  in  Sachsen,  wo  es  z.B. 
nach  Flinzer  im  Jahre  1870  in  Chemnitz  unter  den  Schülern  der  Volks- 
schule 15,9  Proz.  und  unter  den  Schülern  der  sogenannten  Fabrikschule  53,2 
Proz.  Ungeimpfte  gab. 

In  Württemberg  war  es  trotz  des  bestehenden  Impfzwanges  einigen  fa- 
natischen Impfgegnern  gelungen,  der  Sache  der  Impfung  empfindlichen  Schaden 
zuzufügen.  Die  Zahl  der  Impfungen  im  Lande  sank  zusehends.  Sie  betrug  im 
Zeitraum  von  1854 — 1868  nur  64  Proz.  der  Lebendgeborenen.  Infolgedessen 
traten  die  Pocken  wieder  auf.  In  den  Jahren  1864 — 1868  hatte  Württemberg] 
bei  einer  Bevölkerung  von  1760  000  Einwohnern  11042  Pockenerkrankungen  mit 
8000  Todesfällen. 

Von  Württemberg  griff  die  impfgegnerische  Bewegung  auf  Baden  über, 
freilich  mit  geringerem  Erfolge.  Dort  schrieb  der  katholische  Pfarrer  Hans- 
JAKOH  in  Waldshut  ein  Büchlein  gegen  die  Impfung,  das  Kussmaul  zur  Ab- 
fassung seiner  mustergültigen  ,,20  Briefe"  veranlaßte.  Die  Sterblichkeitsziffer 
an  Blattern  war  in  Baden  unter  dem  Einflüsse  des  relativ  guten  Impfzustandes 
stets  eine  sehr  niedere  gewesen.  Sie  betrug  im  Jahresdurchschnitt  für  den  Zeit- 
raum von  1800—1851  1  Pockentodesfall  auf  100000  Emwohner. 

In  Bayern  waren  die  Impf  Verhältnisse,  abgesehen  von  der  geringen  Aus- 
breitung der  Wiederempfung,  ziemlich  befriedigend.  Infolgedessen  hatte  das 
Land  nur  wenig  unter  den  Pocken  zu  leiden. 

In  Oesterreich-Ungarn  war  1811  eine  Verordnung  über  die  Isolie- 
rung der  Blatternkranken  ergangen  und  1817  die  Aufnahme  in  öffentliche  Er- 
ziehungsanstalten, in  Stiftungen  und  Klöster  usw.  vom  Vorweisen  eines  Impf- 
scheines abhängig  gemacht.  Im  Hofkanzleidekret  vom  2.  Juli  1836  wurden  diese 
Besthnmungen,  die  noch  gegenwärtig  Geltung  haben,  zusammengefaßt.  Dem 
Mangel  eines  Impfzwanges  entsprach  die  geringe  Beteiligung  der  Bevölkerung  an 
der  Impfung.  1819—1837  blieben  fast  2/5  der  Kinder  ungeimpft.  Die  Pocken- 
raortalitätsziffer  war  zwar  niemals  eine  hohe,  überstieg  aber  jedenfalls  diejenige 
gut  durchgeimpfter  Länder. 

Wenig  günstige  Impfzustände  herrschten  in  Dänemark.  Häufige 
Blatternepidemien  waren  die  Folge  dieser  Vernachlässigung  der  Impfung.  1836 
wurde  die  Revaccination  in  der  Armee  eingeführt  und  1845  in  der  Marine. 

Schweden  erfreute  sich  im  Verhältnis  zu  anderen  Ländern  eines  recht 
befriedigenden  Impfzustandes.  1833  ermahnte  eine  königliche  Bekanntmachung 
zur  sorgfältigen  Befolgung  der  Impfvorschriften,  1839  verwies  das  Gesundheits- 
Kollegium  auf  die  Vorzüge  der  Revaccination  und  1849  wurde  die  Wieder- 
impfung in  der  Arinee  angeordnet.  Für  die  Zivilbevölkerung  bestand  kein 
V  accinationszwang.  Die  Blatternmortalitätsziffer  erreichte  zwar  niemals  die  Höhe 
wie  im  18.  Jahrhundert,  blieb  aber  immerhin  eine  ansehnliche, 
f.,  .  Schweiz  ließ  die  Durchinipfung  der  Bevölkerung  viel  zu  wünschen 

iint'^'  1  wurde  das  Land  von  einer  schweren  Pockenepidemie  heimgesucht, 
inf  I  ^'"'^'■"ck   einige  Kantone   die   Zwangsimpfung  einführten.  Aber 

nioige  gewisser  Mängel  der  Impfverordnungen  konnten  erhebliche  Besserungen 
■m  Impfwesen  nicht  erzielt  werden. 

flpa  T  U  J'^'^iik reich  war  der  Impfzustand  der  Bevölkerung  im  zweiten  Drittel 
inHi  u     r"  ^''^^        ^^^^^  trostloser.    Es  bestand  weder  ein  direkter  noch  ein 
uirekter  Impfzwang  (letzterer  wurde  erst  durch  das  Sanitätsgesetz  vom  4./15. 
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Februar  1902  eingeführt  und  zugleich  die  Wiederimpfung  im  11.  Lebensju 
als  obligatorisch  erklärt).  Das  starre  Festhalten  der  Akademie  an  dem  lJo„ 
von  der  Unvergäuglichkeit  des  Impfschutzes  war  der  Einführung  der  Revaccinü'';.,, 
hinderlich.  Die  Bevölkerung  ganzer  Distrikte  blieb  vollkommen  ungeinipft.  Uji 
solchen  Verhältnissen  gewannen  die  Blattern  zeitweise  eine  enorme  Verbreitu 
1852—1858  waren  28  von  den  86  Departements  des  Landes  von  den  Blatt 
heimgesucht,  in  den  folgenden  10  Jahren  gar  75! 

In  England  stand  das  Impfwesen  ebenfalls  nicht  in  Blüte.    Das  natioi 
Impfinstitut,  dem  die  öffentlichen  unentgeltlichen  Impfungen  oblagen,  konntf; 
ihm  zugemutete  ungeheure  Aufgabe  nicht  im  vollem  Maße  erfüllen  und  ■ 
großer  Teil  der  Bevölkerung  blieb  ungeimpft.    1840  wurde  die  unentgeltii. 
Impfung  aller  Unbemittelten  angeordnet  und  1853  die  Impfung  gesetzlich  ( 
geführt.    Das  Gesetz   bestimmte,  daß  Eltern,  die  ihre  Kinder  innerhalb  . 
ersten  4  Lebensmonate  nicht  impfen  ließen,  mit  Geldstrafen  bis  zu  20  Schill  i. 
belegt  werden  sollen.    Die  Wirkung  dieses  Zwangsgesetzes  war  nur  eine  gerinui 
Zwar  machte  sich   im  Anfang  eine  regere  Impftätigkeit  bemerkbar.    Da  dnn 
Gesetze  aber  die  notwendigen  Ausführungsbestimmungen  fehlten  und  die  Im[ ' 
kontroUc  zudem  eine  äußerst  mangelhafte  war,  so  kehrten  die  alten  Zustiii 
bald  wieder.     1861   wurden  die  Gemeindebehörden  ermächtigt,  durch  Poli/ 
beamte  die  Impfung  überwachen  zu  lassen  und  die  Bestrafung  säumiger  Eh 
vorzunehmen.    Eine  Verordnung  vom  Jahre  1871  erklärte  die  Anstellung  yiju 
Impfärzten  und  von  Kontrollbeamten  für  die  Gemeindebehörden  als  obligatoriß» ' 
enthielt  aber  zugleich  die  Bestimmung,  daß  eine  wiederholte  Bestrafung  wcl 
versäumter   Impfung,    sofern    der   Höchstbetrag   der   Geldstrafe  crreicnt  v. 
nicht  verhängt  werden  dürfe  (ne  bis  in  idem).    Durch  die  Aufstellung  di« 
Grundsatzes  wurde  das  Gesetz  zum  Teil  seiner  Wirkung  beraubt.    Gar  man 
zogen  es  vor,  durch  Erlegung  eines  verhältnismäßig  geringen  Betrages  sich  ■> 
der  lästigen  Pflicht  zu  befreien.    So  blieb  denn  die  Zahl  der  ungeimpften  I' 
sonen  eine  recht   beträchtliche  und  die  Blattern  hörten  daher  nicht  auf, 
der  Mortalitätsstatistik  des  Königreichs  eine  bedeutende  Rolle  zu  spielen.  IS' 
im  Jahre  1870  gab  es  in  London  allein  973  Pockentodesfälle  und  in  Englai.  i 
und  Wales  zusammen  starben  in  diesem  Jahre  2620  Menschen  an  Pocken. 

In  Schottland  wurde  durch  Gesetz  vom  Jahre  1863  der  Impfzwang  f 
geführt.    Infolgedessen  sank  die  Pockensterblichkeitsziffer  sehr  erheblich, 
zählte  man  im  Zeitraum  1857 — 63  6192  Pockentodesfälle,  in  den  Jahren  1864— 
nach  Einführung  des  Impfzwanges,  aber  bloß  eine  Gesamtsterblichkeit  von  26K 

Aehnliche  Verhältnisse  wurden  in  Irland  beobachtet,  wo  der  Impfzwang 
seit  1864  besteht. 

Aus  diesen  Darlegungen  geht  hervor,  daß  die  Impfverhältnisses 
in  den  meisten  Staaten  bis  zu  den  70er  Jahren  des  vorigen  Jahr^ 
hunderts  keine  günstigen  waren.  Selbst  in  Ländern,  die  den  Impf-? 
zwang  eingeführt  hatten,  ließ  der  Impfzustand  der  Bevölkerung  in-; 
folge  der  Vernachlässigung  der  Revaccination  vieles  zu  Avünschen« 
übrig.  Immerhin  war  der  Unterschied  zwischen  der  Pockensterblich-: 
keit  der  Länder  mit  Impfzwang  und  denjenigen,  die  einer  solchen< 
Einrichtung  ermangelten,  ein  augenfälliger. 

Nach  einer  vom  Kaiserlichen  Gesundheitsamt  veröffentlichten- 
Statistik  starben  von  je  100000  Einwohnern  im  Durchschnitt  jährlicli 
an  Pocken 

in  Ländern  mit  Zwangsimpfung : 

Bayern  8,5  (1844/45—1869/70), 
England  17,7  (1853—1869), 
Schweden  18,9  (1844—1869), 

in  Ländern  ohne  Impfzwang: 

Preußen  24,8  (1844—1869), 
Oesterreich  27,2  (1847—1869), 
Belgien  27,2  (1851—1869). 
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Diese  Zusammenstellung  zeigt  mit  aller  Deutlichkeit  den  Nutzen 
<los  Impfzwanges ;  sie  lehrt  aber  auch,  daß  gesetzliche  Maßnahmen  nur 
dann  ihre  volle  Wirkung  entfalten  können,  wenn  für  ihre  Ausfuhrung 
ausreichend  gesorgt  wird.  ^    ,  a 

Entsprechend  diesem  Tiefstand  der  Vaccmation  und  dem  An- 
wachsen der  Zahl  der  ungeschützten  Personen  traten  die  Blattern  im 
(j  Jalirzehnt  überall  in  größerer  Verbreitung  auf.  Frankreich,  Italien, 
die  Schweiz,  Württemberg  und  Preußen  waren  beständig  der  Schau- 
platz größerer  oder  kleinerer  Epidemien.  Aber  trotz  dieser  eindring- 
lichen''Warnungen  und  trotz  der  klaren  Erkenntnis  von  dem.  Schutz- 
wert der  Impfung  konnten  sich  Völker  und  Eegierungen  nicht  ent- 
schließen, eine  Maßnahme  gesetzlich  gutzuheißen,  deren  Notwendig- 
keit jedem  Einsichtigen  klar  vor  Augen  lag. 

Die  Pandemien  der  Jahre  1870—74. 

Wie  im  vorigen  Absclinitt  hervorgelioben  worden,  iierrschten  in  Frank- 
reicli  sehr  ungünstige  Impfverliältnisse.  Beinahe  die  Hälfte  der  Kinder  blieb 
uuo-eimpft,  in  manchen  Departements  sogar  der  weitaus  größte  Teil.  In  noch 
geringerem  Maße  wurde  die  Revaccination  geübt.  Unter  diesen  Verhältnissen 
konnte  es  nicht  ausbleiben,  daß  die  Blattern  in  immer  stärkerer  Verbreitung  auf- 
traten. Bereits  beim  Ausgang  des  6.  Jahrzehnts  war  es  zu  einem  heftigen  Aus- 
bruch der  Seuche  gekommen,  die  weite  Teile  des  Landes  in  Mitleidenschaft  zog 
und  zahlreiche  Opfer  forderte.  In  Paris  allein  starben  1869  119  Menschen  an 
Pocken;  im  Juni  1870,  nachdem  die  Seuche  zu  unheimlicher  Höhe  angeschwollen 
war,  zählte  man  983  Pockentodesfälle.  Zahlreiche  Seuchenherde,  von  welchen 
immer  wieder  neue  Epidemien  ausgingen,  bildeten  sich  überall  im  Lande.  Nach 
einem  amtlichen  Bericht  war  im  Jahre  1870  in  53  Departements  das  epidemische 
Auftreten  der  Pocken  festgestellt  mit  insgesamt  13  674  Pockentodesfällen.  Gerade 
in  diese  Zeit  des  heftigsten  Ausbruchs  der  Seuche  fielen  die  kriegerischen  Er- 
eignisse des  Jahres  1870.  Durch  die  Mobilmachung  der  Armee  und  die  Ein- 
berufung der  Reserven  waren  größere  und  kleinere  Truppenmassen  in  verschie- 
denen Gegenden  des  Landes  in  Bewegung  gesetzt,  die  zum  Teil  aus  verseuchten 
Bezirken  zu  den  Fahnen  eilten  und  dabei  den  Keim  der  Infektion  überallhin 
verschleppten.  Dazu  kam  noch,  daß  der  Impfzustand  des  Heeres  kein  günstiger 
war.  1857  war  die  Impfung  sämtlicher  Mannschaften  beim  Dienstantritt  ver- 
fügt worden.  Aber  bei  der  Lässigkeit,  mit  welcher  diese  Vorschriften  durch- 
geführt wurden,  blieb  fast  die  Hälfte,  manchmal  sogar  der  Rekruten  unge- 
impft.  Dabei  war  die  Zahl  der  Fehlergebnisse  bei  der  Impfung  außerordentlich 
hoch;  Mißerfolge  von  60  Proz.  bei  Erstimpfungen  und  von  70  Proz.  bei  Wieder- 
impfungen gehörten  nicht  zu  den  Seltenheiten.  Zu  diesen  unglücklichen  Verhält- 
nissen gesellte  sich  noch  der  Umstand  hinzu,  daß  die  bald  darauf  einberufenen 
Ersatzraannschaften  aus  Zeitmangel   überhaupt  nicht  geimpft  werden  konnten. 

Die  Folgen  dieser  Zustände  machten  sich  bald  in  bedrohlicher  Weise 
geltend.  Immer  stärker  breitete  sich  die  Seuche  unter  den  ungenügend  durch- 
geimpfteu  Truppen  aus  und  forderte  namentlich  in  den  belagerten  Plätzen  zahl- 
reiche Opfer.  Metz,  Beifort,  Langres  litten  sehr  schwer  unter  der  Seuche. 
In  Paris  zählte  man  unter  der  170000  Man  starken  Besatzung  11500  Blattern- 
kranke und  1600  Pockentodesfälle. 

Aber  auch  in  der  Feldarmee  hatten  die  Blattern  in  unheimlicher  Weise 
gehaust.  Die  Gesamtverluste  der  französischen  Truppen  an  Blattern  wird  amtlich 
auf  23000  Todesfälle  angegeben.  Die  Höhe  der  Erkrankungsziffer  muß  dem- 
nach eine  ganz  ungeheure  gewesen  sein. 

Durch  die  Armee  wurde  die  Seuche  in  die  Zivilbevölkerung  getragen. 
»EUR  gibt  an,  daß  Paris  im  Jahre  1870  10456  Pockentodesfälle  hatte.  Im 
ganzen  Lande  sollen  90000  Menschen  an  Blattern  gestorben  sein. 

Jon  Frankreich  griff  die  Seuche  auf  die  benachbarten  Staaten  über  und 
oreiteto  sich  in  den  folgenden  Jahren  in  gewaltiger  Ausdehnung  über  ganz, 
c-uropa  aus.  Auch  andere  Weltteile  wurden  von  der  Seuche  heimgesucht.  Zwar 
fplff-  ^^^^  überall  in  Europa  infolge  der  Mängel  im  Tmpfwesen  Tn- 

Ihrp  "w-k^'^  zeitweise   zu    größeren    Epidemien  aufflammten, 

nren  Höhepunkt  aber  und  den  pandemischen  Charakter  gewann  die  Seuche 
«ret  m  den  Jahren  1870—72. 

44* 
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Nach  liel  gien  wurde  die  Seuche  durcii  Truppenteile  der  Armee  von  Sedan. 
verschleppt.  Im  Zeitraum  von  1870—72  zählte  man  daselbst  insKcsanit  '^inr.? 
Blatterntodesfäile. 

In  Italien,  wo  allerdings  schon  vor  Ausbruch  des  Krieges  BlatternepidemieD 
herrschten,  brachten  die  zurückkehrenden  Garibaidianer  weiteren  AnsteckimirB^ 
Stoff  mit.  ° 

In  der  Schweiz  kam  es  mit  dem  llebertritt  der  Bourbakischen  Armee  ■/• 
einem  heftigen  Ausbruch   der  Seuche,  deren  Vorläufer  allerdings  sich  bej 
früher  in  verschiedenen  Kantonen  gezeigt  hatten. 

In  Deutschland  herrschten  die  Blattern  im  Jahre  1870  in  ganz  gerinn 
Ausdehnung.    Es  bestanden  meist  bloß  sporadische  Fälle,  und  da,  wo  es  an  ■ 
zelnen  Orten  zu  einer  stärkeren  Ausbreitung  der  Seuche  gekommen  war,  \ 
schwand  dieselbe  im  Laufe  des  Jahres  gänzlich  oder  war  zum  mindesten  im  Jv 
löschen  begriffen. 

Dieser  Zustand  änderte  sich  mit  einem  Schlage,  als  die  ersten  französisc: 
Kriegsgefangenen  den  deutschen  Boden  betraten.    In  Königsberg,  Thorn,  Dai 
und  verschiedenen  anderen  Plätzen,  die  bis  dahin  fast  vollkommen  pockenfrei 
wesen  waren,  traten  zunächst  unter  den  internierten  Truppenteilen  die  Blatt '  ' 
auf.    Bald  jedoch  griff  die  Seuche  auf  die  einheimischen  Garnisonen  über  ui.i. 
breitete  sich  hierauf  in  der  Zivilbevölkerung  aus.    Von  diesen  Seuchenherdr;r 
wurde  die  Krankheit  durch  die  Bewegung  der  Bevölkerung  und  die  Dislokatioi 
der  Gefangenen  und  der  Truppen  in  alle  Gegenden  des  Landes  verschleppt.  A 
verschiedenen  Orten  flammten  Epidemien  auf,  die  den  zündenden  Funken  imi 
weiter  trugen.    Ihren  Höhepunkt  hatte  die  Seuche  erst  nach  Beendigung 
Krieges  im  Jahre  1872  erreicht.  Wie  groß  die  Verluste  an  Menschenleben  wa 
geht  daraus  hervor,  daß  in  Preußen  allein  im  Jahre  1871  60  000  Menschen 
Pocken  erlagen.    Von  den  in  Deutschland  untergebrachten  französischen  Kri' , 
gefangenen  erkrankten  insgesamt  14 178  an  Pocken  und  starben  1963. 

Auch  in  anderen  Ländern  war  es,  wie  bereits  erwähnt,  zum  Ausbruch  ^' 
Pockenepidemien  gekommen,  die  in  ihrem  Charakter,  je  nach  dem  Impfzusta 
der  Bevölkerung,  auffällige  Verschiedenheiten  zeigten.  Belgien,  Niederlande  u;. 
Oesterreich,  wo  eine  Impfpflicht  überhaupt  nicht  bestand  oder  nur  auf  Gruii' 
unzureichender  Vorschriften  geregelt   war,  wiesen  die  höchsten  Sterblichk' 
Ziffern  auf;  die  süddeutschen  Staaten,  England  und  Schweden  mit  relativ  bc- 
geordneten    Impfzuständen    hatten    die    geringste  Pockensterblichkeit,  wähi< 
Preußen  in  dieser  Beziehung  eine  Mittelstellung  einnahm. 

Sehr  lehrreich  sind  die  gelegentlich  dieser  Epidemien  gesammiilteu  1 
fahrungen  über  die  Beteiligung  der  Geimpften  und  Ungeimpften  an  der  Pock 
mortalität. 

In  Breslau  befanden  sich  im  Jahre  1872  unter  1727  Pockenkranken 
üngeimpfte,  22  Geblätterte  und  1504  Geimpfte.    Von  den  Ungeimpften  stari 
99  =  71  Proz.,  von  den  Geblätterten  6  =  27  Proz.,  von  den  Geimpften  lh> 
8  Proz.  und  von  16  Revaccinierten  starb  kein  einzigerr. 

In  Chemnitz,  wo  die  Seuche  bereits  seit  1869  herrschte  und  im  Dezeni 
1870  ihren  Höhepunkt  erreicht  hatte,  waren  von  den  64255  Einwohnern  53^ 
(=83,87  Proz.)  Personen  geimpft  —  wovon  1928  (3  Proz.)  revacciniert  —  5.  - 
(=8,89  Proz.)  ungeimpft  und  4652  (7,24  Proz.)  geblättert.    Es  erkrankten  voi 
den  Geimpften  935  Personen  (1,6  Proz.),  von  den  Ungeimpften  2643  (46,3  Proz.,! 
von  den  Revaccinierten   16  (1,6  Proz.),  von  den  Geblätterten  2.    Von  _94^( 
Haushaltungen,   die   ausschließlich    aus   Geimpften    bestanden,    wurden  3(  1 
3,2  Proz.  ergriffen;  von  4417  Haushaltungen,  die  auch  Üngeimpfte  beherberg! 
1732  =  39,11  Proz. 

Aehnliche  Beobachtungen  liegen  auch  aus  anderen  Ländern  vor,  so  z. 
aus  den  Niederlanden,  wo  unter  3012  an  Blattern  erkrankten  geimpften  Perso- 
431  (14  Proz.)  Todesfälle  und  ilnter  3154  Ungeimpften  1299  (40  Proz.)  Toi; 
fälle  gezählt  wurden. 

Auch  in  England  waren  die  Pocken  gegen  Ende  des  Jahres  IS^Ü  "J,' 
größerer  Heftigkeit  aufgetreten.  1871  zählte  man  in  ganz  England  2.6  \- 
Pockentodesfälle,  1872  19  094. 

Wenn  auch  im  Gang  dieses  gewaltigen  Seuchenzuges,  der  1870,  von  l'raiiK 
reich  seinen  Lauf  nehmend,  ganz  Europa  mit  verheerenden  Epidemien  licii" 
suchte,  der  Einfluß  der  Impfung  unverkennbar  zutage  trat,  so  konnte  man  ^ 
doch  nidit  der  Wahrnehmung  verschließen,  daß  auch  Länder  mit  S'^''^';"^'',,  , 
Impf  Verhältnissen  nicht  gänzlich  verschont  blieben.    Diese  Tatsache  "'"'(f?  \ 
allen  Einsichtigen  die  Ueberzeugung  hervorrufen,  daß  mit  den  bisherigen  i^ac' 
mittein  ein  erfolgreicher  Kampf  gegen  die  Seuche  unmöglich  war  und  dais 


Variola  und  Vaccine. 

bedingt  uebeii  der  gesetzlichen  Anordnung  der  Erstimpfung  eine  Ergänzung  des 
Impfschutzes  durch  Einführung  der  Wiederimpfung  eine  unumgängliche  Not- 
wendigkeit bildete. 

In  ganz  einziger  Art  wurde  der  Nutzen  der  Revaccination  sowie 
der  Impfung  überhaupt  an  dem  Beispiel,  welches  durch  das  deutsche 
Heer  gegeben  wai',  erwiesen. 

Sämtliche  bei  den  Fahnen  befindlichen  Mannschaften  der  deut- 
schen Armee  waren  zum  größten  Teil  vor  kurzer  Zeit,  längstens  vor 
2  Jahren,  revacciniert  worden.  Eines  weniger  sichern  Impfschutzes  er- 
freuten sich  die  Reservisten  der  älteren  Jahrgänge,  bei  welchen  die 
Impfung  mehrere  Jahre  zurücklag.  Ungeschützt  oder  vor  längerer 
Zeit  geimpft  waren  bloß  ein  größerer  Teil  der  sächsischen  und  hessi- 
schen Regimenter  und  diejenigen  Rekruten,  die  vor  ihrem  Abmarsch 
Illach  dem  Kriegsschauplatze  wegen  Mangel  an  Zeit  nicht  mehr  ge- 
impft werden  konnten.  Gänzlich  Ungeschützte  gab  es  also  im  deut- 
schen Heer  nur  in  ganz  verschwindender  Anzahl,  im  Gegensatz 
zur  französischen  Armee,  die  zu  zwei  Drittel  aus  ungeimpften 
oder  nicht  revaccinierten  Mannschaften  bestand.  Beim  Einmarsch  in 
Frankreich  stieg  die  Erkrankungsziffer  an  Blattern  beim  deutschen 
Heer,  das  bis  dahin  fast  blatternfrei  gewesen  war,  von  Monat  zu 
Monat,  erreichte  ihren  Höhepunkt  im  Januar  und  Februar  1871,  um 
dann  in  den  nächsten  Monaten  wieder  stetig  abzunehmen.  In  der 
ganzen  deutschen  Armee,  in  einer  Stärke  von  1000000  Mannschaften, 
waren  während  des  einjährigen  Feldzuges  4991  Erkrankungen  an  Blat- 
tern vorgekommen  mit  297  Todesfällen  (5,97  Proz.).  Von  den  im- 
mobilen Truppen  erkrankten  gleichzeitig  3472  und  starben  162 
(4,6  Proz.).  Demnach  betrug  die  Gesamtzahl  der  Blatternerkrankungen 
im  deutschen  Heer  8463  und  die  der  Pockentodesfälle  489  (5,42 Proz.). 
Demgegenüber  hatte  die  französische  Armee  einen  Gesamtverlust  von 
23469  Todesfällen  erlitten.  Amtliche  Aufzeichnungen  über  die  Höhe 
der  Erkrankungsziffer  in  der  französischen  Armee  fehlen ;  sie  war 
aber  jedenfalls  außerordentlich  hoch. 

Trotz  der  Wucht  dieser  Tatsachen,  die  in  geradezu  klassischer 
Weise  den  unschätzbaren  Wert  der  Impfung  dargetan  haben,  hat  es 
von  impfgegnerischer  Seite  nicht  an  Versuchen  gefehlt,  füi'  die  Pocken- 
verluste der  Franzosen  nicht  den  mangelnden  Impfschutz,  sondern  die 
durch  anderweitige  Momente  bedingte  geringere  Widerstandsfähigkeit 
der  französischen  Soldaten  gegen  Infektionskrankheiten  überhaupt 
verantwortlich  zu  machen.  Wie  unzutreffend  aber  diese  Begründung 
ist,  beweist  der  Umstand,  daß  die  deutschen  Truppen  gegenüber  andern 
Infektionskrankheiten,  gegen  welche  sie  einen  erworbenen  Schutz 
nicht  besaßen,  sich  zum  mindesten  ebenso  empfänglich  erwiesen,  wie 
die  französischen.  Wir  ersehen  das  mit  aller  Deutlichkeit  aus  einer 
vom  Kaiserlichen  Gesundheitsamte  veröffentlichten  Tabelle,  in  welcher 
der  Verlust  der  preußischen  Armee  an  Variola,  Typhus  abdominalis 
UHU  Ruhr  mit  demjenigen  der  französischen  Besatzung  von  Langres 
verglichen  wird. 

Es  starben  in  der  preußischen  Armee  auf  100000  Mann  berechnet 

an  Variola  5,8, 
an  Ruhr  32,3, 
an  Typhus  abdom.  118,0. 
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In  der  französischen  Besatzung  von  Langres  starben 

an  Variola  222,G, 
an  Ruhr  19,3, 
an  Typhus  abdom.  8ü,6. 

Diese  Angaben  zeigen,  daß  die  preußische  Armee  höhere  Ver-i 
luste  an  Ruhr  und  Typhus  zu  verzeiciinen  hatte,  als  die  französischen^ 
Truppen,  während  der  Variola  gegenüber  die  deutschen  Soldaten  ini 
unverhältnismäßig  höherem  Maße  sich  als  geschützt  erwiesen. 

Das  deutsche  Impfgesetz. 

Die  Pandemie  des  Jahres  1870—72  war  für  Deutschland  einej 
schwere  Heimsuchung.   In  Preußen  allein  erlagen  129148  Menschen: 
der  Seuche;  Bayern  hatte  8286,  Sachsen  17  571  Pockentodesfälle  zu 
verzeichnen.  Die  Zahl  der  Blatternerkrankungen  in  Preußen  soll  im  j 
Zeitraum  1870—72  420000  betragen  haben. 

In  dieser  kritischen  Epoche,  in  welcher  die  Unzulänglichkeit  aller« 
bisherigen  Institutionen  mit  Bezug  auf  das  Impfwesen  in  erschüttern- 1 
der  Weise  zutage  trat,  war  zugleich  der  Wunsch  und  der  Wille  ge-i 
festigt  worden,  alle  notwendigen  Maßnahmen  zu  ergreifen,  um  einei 
Wiederkehr  solcher  trüber  Zeiten  zu  verhüten. 

Die  Erfahrungen  hatten  gelehrt,  daß  die  einmalige  Jugendimpfungi 
für  eine  erfolgreiche  Bekämpfung  der  Seuche  durchaus  nicht  genügte  l 
und  daß  nur  durch  Aufnahme  der  Revaccination  als  integrierenden} 
Bestandteil  des  Schutzverfahrens  das  vorgesetzte  Ziel  zu  erreichen  ist.  ü 
Auch  hatte  man  einsehen  gelernt,  daß  auf  dem  Wege  von  polizeilichen  ■ 
und  lokalbehördlichen  Vorschriften,  Verfügungen  und  Ermahnungen,! 
durch  Gewährung  von  Medaillen  und  Belohnungen  gesicherte  Impf- 
verhältnisse nicht  herbeizuführen  waren  und  so  entstand  bei  allen  ^ 
Einsichtigen,  denen  die  Volkswohlfahrt  am  Herzen  lag,  das  Ver-  ■ 
langen  nach  einer  den  bisherigen  Erfahrungen  entsprechenden,  gesetz-; 
liehen  Regelung  des  Impfwesens. 

Schon  im  April  1870  hatte  das  Norddeutsche  Parlament  den? 
Bundeskanzler  ersucht,  Erhebungen  über  den  Nutzen  der  Impfung  an-i 
zustellen.   Am  22.  März  1872  überwies  der  Reichstag  dem  Reichs- : 
kanzler  den  Entwurf  eines  Impfgesetzes,  das  aus  dem  Königsberger! 
„Verein  für  wissenschaftliche  Heilkunde"  hervorgegangen  war.  Am 
23.  April  beschloß  der  Reichstag,  den  Reichskanzler  zu  ersuchen: 
„für  die  baldige  einheitliche  gesetzliche  Regelung  des  Impfwesens  für 
das  Deutsche  Reich  auf  Grundlage  des  Vaccinations-  und  Revaccina- 
tionszwanges  Sorge  zu  tragen". 

Nachdem  die  Bundesregierungen  sich  fast  einstimmig  für  diese  Vor- 
lage ausgesprochen  hatten,  legte  der  Reichskanzler,  Fürst  Bismarck,  > 
am  5.  Februar  1874  dem  Reichstage  „den  Entwurf  eines  Gesetzes« 
über  den  Impfzwang  nebst  Motiven,  wie  solche  vom  Bundesrate  nr 
schlössen  wurden",  zur  Beschlußfassung  vor.   Am  16.  März  wuru 
das  „Impfgesetz"  nach  lebhaften  Debatten  vom  Reichstag  angenommen  | 
und  am  8.  April  1874  erlangte  es  die  kaiserliche  Sanktion.  | 

Nach  den  Bestimmungen  des  Gesetzes  soll  jedes  Kind  vor  dcn^ 
Ablauf  des  auf  sein  Geburtsjahr  folgenden  Kalenderjahres,  sofern  ^ 
nicht  die  spontanen  Blattern  durchgemacht  hat  und  jeder  Zögimg 
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iner  öffentlichen  oder  privaten  Schule,  sofern  er  nicht  in  den  letzten 
,  Jahren  die  Blattern  überstanden,  der  Impfung  unterzogen  werden. 
Impfpflichtige,  die  nach  ärztlichem  Zeugnis  ohne  Gefalir  für  Leben 
und  Gesundheit  nicht  geimpft  werden  können,  werden  für  ein 
,lahr  zurückgestellt.  Bei  negativem  Ausfall  der  Impfung  ist  die- 
selbe spätestens  im  nächsten  und  falls  sie  auch  dann  erfolglos 
bleibt,  im  dritten  Jahre  zu  wiederholen.  Jeder  Impfling  muß  frühe- 
stens '  am  6.  und  spätestens  am  8.  Tage  nach  üer  Impfung  dem 
linpfarzte  vorgestellt  werden.  Die  Ausführung  der  Impfung  ist  nur 
Verzten  gestattet.  Versäumnis  der  Impfpflicht  wird  unter  Strafe  .ge- 
stellt, die  bei  fortdauernder  Renitenz  wiederholt  verhängt  werden 
darf.  Die  Ausübung  der  Impfung  seitens  unbefugter  Personen  und 
die  falirlässige  Handhabung  derselben  ziehen  Geld-  und  Freiheits- 
strafen nach  sich.  Außerdem  enthält  das  Gesetz  noch  eine  Reihe  von 
Bestimmungen,  die  sich  mit  der  Beschaffung  des  Impfstoffes  und  mit 
den  allgemeinen  Einrichtungen  des  Impfwesens  befassen. 

Im  ursprünglichen  Entwurf  war  noch  eine  Bestimmung  enthalten, 
wodurch  die  Behörden  ermächtigt  waren^  beim  Ausbruch  von  Blattern- 
epidemien in  den  gefährdeten  Gebieten  die  zwangsweise  Impfung  der 
Bevölkerung  ohne  Rücksicht  auf  deren  Impf  zustand  anzuordnen.  Diese 
Bestimmung  wurde  vom  Reichstag  verworfen  und  statt  dessen  die  An- 
ordnung aufgenommen,  daß  die  in  einzelnen  Bundesstaaten  bestehen- 
den Vorschriften  über  die  Vornahme  von  Zwangsimpfungen  "beim  Aus- 
bruch von  Seuchen  durch  das  Impfgesetz  nicht  berührt  werden. 
Solche  Bestimmungen  bestanden  in  den  meisten  Provinzen  Preußens 
und  in  verschiedenen  Bundesstaaten. 

Wichtige  Erweiterungen  erfuhr  das  Gesetz  durch  Bundesrats- 
beschlüsse, welche  auf  Grund  der  Beratungsergebnisse  von  Sachver- 
ständigen-Kommissionen gefaßt  wurden,  die  zu  wiederholten  Malen 
zur  Prüfung  verschiedener,  das  gesamte  Impfwesen  betreffender 
Fragen  berufen  worden  waren. 

Im  Jahre  1884  hatte  eine  von  der  Reichsregierung  einberufene 
Kommission,  an  welcher  sich  namentlich  Robert  Koch  als  Referent  in 
hervorragender  Weise  betätigte,  verschiedene  „Beschlüsse,  betreffend 
den  physiologischen  und  pathologischen  Stand  der  Impffrage"  gefaßt 
und  dabei  die  Einführung  der  Tierlymphe  anstatt  der  Menschen- 
lymphe befürwortet.  1885  erklärte  sich  der  Bundesrat  mit  diesen 
Vorschlägen  einverstanden.  Im  Jahre  1886  wurde  von  einer  neuen 
Kommission  eine  „Anweisung  zur  Gewinnung,  Aufbewahrung  und 
Versendung  der  Tierlymphe"  ausgearbeitet,  die  1887  ebenfalls  die 
Billigung  des  Bundesrates  fand.  Die  zuletzt  im  Jahre  1898  tagende 
Kommission  hatte  unter  einer  Reihe  anderer  wichtiger  Beschlüsse 
„Vorschriften  über  Einrichtung  und  Betrieb  der  staatlichen  Anstalten 
zur  Gewinnung  von  Tierlymphe"  aufgestellt.  Alle  diese  Beschlüsse, 
ü^ntwürfe  und  Vorschläge  wurden  in  die  „Beschlüsse  des  Bundes- 
rats vom  28.  Juni  1899,  das  Impfwesen  betreffend",  aufgenommen, 
die  nun  an  Stelle  der  Bestimmungen  vom  Jahre  1885  traten. 

Das  deutsche  Impfgesetz  ist  nicht  ohne  Anfeindungen  geblieben. 
Wiederholt  ist  der  Reichstag  in  zahllosen  Petitionen  um  Aufhebung 
des  verhaßten  Zwangsgesetzes  angegangen  worden.  Die  Argumente 
«er  Gegner  zeigen  im  wesentlichen  das  alte  Gepräge ;  sie  tragen  noch 
immer  den  ehrwürdigen  Staub  der  Jahrhunderte.  Man  erklärt  zu- 
nächst den  Zwang  zur  Impfung  als  einen  juristisch  unzulässigen  Ein- 
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griff  in  die  persönliche  Freiheit,  stellt  den  Nutzen  der  Schutzpocken 
impfung  in  Abrede,  behauptet,  daß  die  Verminderung  der  Pocken 
Sterblichkeit  eine  größere  Verbreitung  anderer  Infektionskrankheiten« 
zur  Folge  habe  u.  dgl.  m.  Die  beliebtesten  und  populärsten  Kampf- ( 
mittel  bilden  jedoch  die  Impfschädigungen.  Neben  entstellend^^n  undi 
übertriebenen  Darstellungen  von  im  allgemeinen  vollkommen  unbe- 1 
denklichen  Komplikationen,  wie  sie  hie  und  da  im  Verlaufe  des  > 
Vaccineprozesses  auftreten,  hat  man  versucht,  eine  Ileihe  von  Krank- 
heiten als  direkte  Folgen  der  Impfung  darzustellen.  Scharlach,  Masern" 
Diphtherie,  Keuchhusten,  Tuberkulose,  Skrofulöse,  Rachitis,  Syphilis' 
Brechdurchfall,  Krämpfe,  Augenentzündungen  usw.  sollen  durch  die 
Impfung  bedingt  worden  sein.  Es  ist  hier  nicht  der  Ort,  auf  diese 
Anschuldigungen  näher  einzugehen.  Bei  Besprechung  der  Pathologie, 
der  Vaccination  wird  sich  Gelegenheit  bieten,  einzelnes  näher  zu  be-  • 
leuchten. 


Erfolge  des  Impfgesetzes. 

Das  deutsche  Impfgesetz  bedeutet  einen  glänzenden  Triumph  in 
der  Geschichte  der  Vaccination.    Mit  seiner  Einführung  sind  die; 
Pocken  im  Deutschen  Reiche  fast  vollkommen  verschwunden.  "Wie: 
selten  die  Pocken  in  Deutschland  geworden  sind,  geht  aus  einer  Zu- 1 
sammenstellung  hervor,  welche  die  Pockensterblichkeit  im  gesamten 
Reiche  während  der  Jahre  1886—1907  umfaßt. 


Es  starben  von  je  100  000  Einwolinern  an  Pocken  in  den  Jahren ; 


1886 
1887 
1888 
1889 
1890 
1891 
1892 
1893 


0,42 
0,35 
0,23 
0,41 
0,12 
0,10 
0,21 
0,31 


1894 
1895 
1896 
1897 
1898 
1899 
1900 
1901 


0,17 
0,05 
0,02 
0,01 
0,03 
0,ü5 
0.09 
0,09 


1902 
1903 
1904 
1905 
1906 
1907 


0,02 
0,03 
0,04 
0,05 
0,08 
0,11 


In  der  nachfolgenden  Tabelle  sind  die  Pockentodesfälle  in  ein- 
zelnen deutschen  Bundesstaaten  sowie  diejenigen  für  das  ganze  Reich  i 
in  der  Periode  vor  und  nach  Einführung  des  Impfgesetzes  einander  s 
gegenübergestellt. 


Es  starben  von  je  100000  Einwohnern  an  Pocken: 


Jahr 

In 
Preußen 

In  Bayern 

In 
Sachsen 

In 

Württem- 
berg 

In 
Baden 

In 
Hessen 

Im 
Deutschen 
Keiche 

I.  Vor  dem  Reichsimpfgesetz. 


1866 
1867 
1868 
1869 
1870 
1871 
1872 
1873 
1874 


62.00 
43,17 
18,81 
19.42 
17,52 
243,21 
262,37 
35,65 
9,52 


12,0 
25,0 
19,0 
10,1 

7,5 
104,5 
61,1 
17,6 

4,7 


(1865/66) 

(1866/67) 

(1867/68 

(1868/69) 

(1869/70) 


keine 
Angaben 


218,1 
65,8 
23,6 


13,3 
6,3 
1,9 
7,4 

29,3 
113,0 

63,7 
3,0 
0,3 


keine 
Angaben 

19,5 
161,1 
19,1 

0,6 

0,9 


3,0 
3,9 
5,1 
7,4 

29,5 
120,8 

12.5 
0,3 
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In 
Preußen 


In  Bayern 


3,60 
3,14 
0,34 
0,71 
1,26 
2,60 
3,62 
3,64 
1,96 
1,44 
1,40 
0,49 
0,52 
0,29 
0,54 
0,12 
0,12 
0,30 
0,44 
0,25 
0,08 
0.02 
0,02 
0,04 
0,08 
0,13 
0,16 
0,04 
0,04 
0,05 
0,03 
0,08 


In 
Sachsen 


In 

Württem- 
berg  


In 

Baden 


In 

Hessen 


Im 
Deutschen 
Eeiche 


1,7 
1,3 

1,7 
1,3 
0,5 
1.2 
1,5 
1,2 
0,6 

0,1 
0,3 

0,18 
0,38 
0,52 
0,15 
0,12 
0,05 
0,08 
0,03 
0,02 
0,02 

0,03 
0,02 
0,02 
0,05 


0.05 
0,05 


II.  Nach  dem  Reichsimpfgesetz. 


17,9 
0,6 
0,7 
1,1 
1,0 
2,3 
4,1 
0,7 
0,36 
0,48 
0,57 
0,94 
0,28 
0,24 
0,24 
0,23 
0,20 
0,03 
0,14 
0,03 
0.14 
0,03 


0,02 


0,02 
0,02 


0,3 

0,1 
0,2 


0,56 
0.36 
0,66 
3,52 
1,16 

0,10 

0,05 


0,10 


0,04 


0,9 
0,5 
OA 

ÖÄ 

0,1 

0,2 

0,45 

0,38 

0,19 

0,31 

0,50 

0,19 
0,19 
0,24 
0.12 
0,06 


0,05 


3,1 
0,3 

0,1 

0,3 
0,5 
0,5 
1,3 

1,7 
1  keine 
[Angaben 


0,21 
0,10 


keine 
'  Angaben 


Nicht  weniger  beweisend  sind  die  Zahlen  der  folgenden  Tabelle, 
welche  sich  besonders  auf  die  Pockensterblichkeit  der  Zivil-  und 
Militärbevölkerung  in  Preußen  für  die  Periode  1825 — 1908  beziehen. 
(Siehe  Tabelle  S.  698.) 

Diese  Tabellen  zeigen,  daß  die  Pockensterblichkeit  in  den  sechs 
größten  Bundesstaaten  nach  Einführung  der  Impfung  in  auffälligem 
Maße  abgenommen  hat  und  seither  eine  dauernd  niedere  geblieben  ist. 
Zugleich  aber  ersieht  man  aus  der  ersten  Tabelle,  daß  diejenigen 
Staaten,  in  denen  schon  früher  die  Impfung  eingeführt  war,  unter  der 
Fortwirkung  des  günstigen  Impfzustandes  der  Bevölkerung  noch  lange 
nach  Erlaß  des  Gesetzes  eine  geringere  Pockenmortalität  aufwiesen, 
wie  die  andern  Staaten,  bei  welchen  eine  solche  Maßnahme  nicht  be- 
stand. Auch  die  Häufigkeit  der  Pockenerkrankungen  sank  erheblich 
unter  dem  Einflüsse  des  Gesetzes.  Das  ergibt  sich  aus  der  Wahr- 
nehmung, daß  sowohl  bei  Erstimpfungen  wie  bei  Wiederimpfungen 
die  Zahl  der  Kinder,  welche  wegen  Ueberstehens  der  spontanen 
Blatten!  von  der  Impfpflicht  befreit  wurden,  ganz  beträchtlich  ab- 
genommen hat. 

Als  eine  weitere  Wirkung  des  Impfgesetzes  ist  die  Tatsache  an- 
zusehen, daß  die  wenigen  Pockenerkrankungen  und  Todesfälle  im 
-deutschen  Reiche,  soweit  Einheimische  in  Betracht  kommen,  vor- 
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Von  je  100  000  Einwohnern  starben  an  den  Pocken  in  Preußen: 


Im 
Jahre 


In  der 
Zivilbevöl- 
kerung 


Im 
Heere 


Im 
Jahre 


1825 

1826 

1827 

1828 

1829 

1830 

1831 

1832 

1833 

1834* 

1835 

1836 

1837 

1838 

1839 

1840 

1841 

1842 

1843 

1844 

1845 

1846 

1847 

1848 

1849 

1850 

1851 

1852 


15,4 
14,4 
25,4 
19,0 
19,3 
24,1 
11,9 
30,3 
60,1 
49,1 
27,1 
18,8 
15,3 
16,8 
14,5 
16,1 
14,5 
22,4 
28,3 
27,0 
15,9 
15,3 
9.5 
13,7 
10,8 
15,7 
13,0 
18,9 


9,9 
13,1 
18,8 
28,7 
27,0 
22,1 
75,0 
66,7 
75,0 
28,1 
3,5 
6,4 
2,4 
5,5 
1,6 
2,4 
1,6 
1,6 
2,4 
2,4 
0.8 
0,8 

0,8 
0,8 
0,8 
2,3 
0,8 


1853 

1854 

1855 

1856 

1857 

1858 

1859 

1860 

1861 

1862 

1863 

1864 

1865 

1866 

1867 

1868 

1869 

1870 

1871 

1872 

1873 

1874**) 

1875 

1876 

1877 

1878 

1879 

1880 


In  der 
Zivilbevöl- 
kerung 


39,5 
43,6 
9,7 
7,3 
13,3 
26,4 
]9,6 
19,0 
30,2 
21,1 
33,8 
46,3 
43,8 
62,0 
43,2 
18,8 
19,4 
17,5 
243,2 
262,4 
35,7 
9,5 
3,6 
3,1 
0,3 
0,7 

2,6 


Im 
Heere 


0,8 
2,3 


1,4 

? 
? 

0,5 

0.5 
0,5 
3,1 
0,8 
0,4 
0,4 

27,8 
5,4 
3,4 
0,4 


Im 
Jahre 


1881 
1882 
1883 
1884 
1885 
1886 
1887 
1888 
1889 
1890 
1891 
1892 
1893 
1894 
1895 
1896 
1897 
1898 
1899 
1900 
1901 
1902 
1903 
1904 
1905 
1906 
1907 
1908 


In  der 
Zivilbevöl- 
kerung 


3,6 
3,6 
2,0 
1,4 

1,4 

0,5 

0,5 

0,3 

0,5 

0,1 

0,666 

0,3 

0,44 

0,25 

0.076 

0,02 

0,02 

0,04 

0,08 

0,14 

0,16 

0,04 

0,04 

0;047 

0,027 

0,08 

0,061 

0,161 


Im 

Heere 


0,2 


0,2 


0,2 


wiegend  ungeimpfte  Kinder  des  frühesten  Alters  und  solche  Personen 
betreffen,  die  beim  Erlaß  des  Gesetzes  der  Impfpflicht  bereits  ent- 
wachsen waren. 

Zum  Schlüsse  seien  noch  einige  Zahlen  aus  den  reichen  stati- 
stischen Angaben  ausgewählt,  die  in  deutlichster  Weise  den  Wert 
der  Impfung  zeigen. 

Hart  berichtet,  daß  während  der  Epidemie  in  London  in  den 
Jahren  1887 — 94  bei  den  geimpften  Kindern  unter  10  Jahren  kein 
einziger  Todesfall  vorgekommen  ist.  Bei  ungeimpften  Kindern  betrug 
die  Sterblichkeit  20 — 50  Proz,,  bei  geimpften  Erwachsenen  4,5  Proz. 
und  bei  ungeimpften  40,6  Proz. 

Bary  &  BucHNAU  haben  für  Sheffield  ausgerechnet,  daß  die  ge- 
impften Kinder  unter  10  Jahren  im  Verhältnis  zu  den  ungeimpften 
einen  20-fachen  Schutz  gegen  Erkrankung  und  einen  480-faclien 
gegen  den  Tod  genießen. 

SoRRENTiNO  gibt  au,  daß  in  der  Epidemie  vom  Jahre  1901  in 
Neapel  die  Morbidität  bei  den  Geimpften  je  nach  dem  Alter  4,9—8,7 
Prom.  und  bei  den  Ungeimpften  35 — 44  Prom.  betrug.  Von  den  Ge- 
impften starben  13,8  Proz.,  von  den  Nichtgeimpften  61,3  Proz. 

Voigt  berichtet,  daß  in  einer  Pockenepidemie  in  der  englischen 
Schule  in  Osett  91  Proz.  aller    ungeimpften  Kinder  erkrankten, 


*)  Einführung  der  Impfung  im  Heere. 

*)  Erlaß  des  Eeichsimpfgesetzes,  das  am  1.  April  1875  in  Kraft  trat. 
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wählend  von  den  Kindern,  die  in  den  letzten  10  Jahren  geimpft 
worden  'waren,  kein  einziges  erkrankte. 

Welche  Verheerungen  aber  die  Pocken  noch  heutzutage  unter 
oiner  ungeschützten  Bevölkerung  anrichten  können,  geht  aus  der 
Angabe  von  Schoen  hervor,  daß  die  Pocken  zur  Hälfte  an  der  Ge- 
sanUmortalität  der  Eingeborenen  Zentralafrikas  beteiligt  sind,  und  aus 
einem  Bericht  von  Rüge,  nach  welchem  noch  im  Jahre  1898  in  der 
Laos-Provinz  Nam  75  Proz.  aller  Kinder  unter  7  Jahren  den  Pocken 
erlagen  und  die  wenigen  Ueberlebenden  zu  Dutzenden  erblindeten. 

AVelches  unschätzbare  Schutzmittel  wir  in  der  Impfung  besitzen 
und  wie  gefährlich  noch  jetzt  der  Keim  der  Seuche  werden  kann, 
wenn  er  in  eine  mangelhaft  geschützte  Bevölkerung  gerät,  ersieht 
man  aus  dem  Fall  von  Ratibor.  Dort  kam  es  im  Jahre  1893  zum 
Ausbruch  einer  Blatternepidemie,  nachdem  jene  Gegend  jahrelang 
pockenfrei  geblieben  war.  Bei  der  Untersuchung  ergab  sich,  daß 
im  Kreis  Ratibor  in  dem  der  Epidemie  vorausgegangenen  Jahre  ein 
wenig  wirksamer  Impfstoff  zur  Verwendung  gelangte,  der  zahlreiche 
Mißerfolge  ergeben  hatte. 

Am  deutlichsten  zeigt  sich  der  Nutzen,  den  das  deutsche  Impf- 
gesetz durch  systematische  Durchführung  der  Impfung  und  der 
Wiederimpfung  bei  der  Bekämpfung  der  Pocken  gestiftet  hat,  wenn 
wir  die  Pockensterblichkeit  der  verschiedenen  Staaten  Europas  wäh- 
rend des  Jahrfünfts  1893 — 1897  miteinander  vergleichen. 

So  verlor  Deutschland  in  dem  fünfjährigen  Zeitraum  1893 — 1897 
287  Menschen  an  Blattern,  Belgien  3208,  die  französischen  Städte 
3721,  Oesterreich  11799,  Rußland  275502. 

Von  einer  Million  Menschen  verlor 

Deutschland  1,] 
Frankreich  (Städte)  90,2 
Belgien  99,9 
Oesterreich  99,1 
Rußland  463,2. 

Diese  Beispiele  mögen  genügen,  um  den  Wert  der  Schutzpocken- 
impfung zu  erläutern  und  gleichzeitig  die  Tatsache  zu  beweisen, 
daß  der  volle  vaccinale  Schutz  nur  bei  gesetzlich  geregelten  Impf- 
verhältnissen in  Wirkung  treten  kann. 

Dem  Beispiele  Deutschlands  sind  nur  wenige  Staaten  gefolgt. 

In  England  bestanden,  wie  bereits  erwähnt,  recht  unbefriedigende  Impf- 
verhältnisse. Die  völlig  unzureichenden  gesetzlichen  Maßnahmen,  ihre  lässige 
Anwendung  durch  die  Behörden,  die  stetig  anwachsende  Impfgegnerschaft  hatten 
€8  bewirkt,  daß  die  Zahl  der  Ungeschützten  immer  mehr  anwuchs  und  die 
iJlatterii  dadurch  an  Ausbreitung  gewannen.  Im  Zeitraum  1893—1897  starben 
in  Ji^ngland,  auf  1  Million  Einwohner  berechnet,  20mal  mehr  Personen  an  Blattern 
als  im  Deutschen  Reiche. 

.  Lehrreich  ist  die  Pockenepidemie  von  Leicester.    Hier  waren  in  den  der 
£.piclcmie_  vorausgehenden   Jahren  77,0-80,1  Proz.   der  neugeborenen  Kinder 
uugeimptl:  geblieben.    Beim  Ausbruch  der  Seuche  wurde  ein  strenges  Absonde- 
run^s-  und  Quaratänesystem  zur  Anwendung  gebracht,  das  unter  dem  Namen 
r,''"?''^P°'^  '^'^"^P'^S  System"  bekannt  geworden  ist.    Aber  trotz 

tunaL   1  u*^?   Maßnahmen   und   der   vorzüglichen   hygienischen  Einrich- 

tungen der  Stadt  konnte  die  Seuche,  die  in  einer  gut  durchgeimpften  B^völke- 
völlffr  ^^^f^^'n  zu  keiner  nennenswerten  Ausbreitung  gelangt  wäre,  nicht 
vouig  unterdruckt  werden.    Die  stattliche  Zahl  von  1234  Pockenerkrankungeu 
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war  keineswegs  geeignet,  dem  mit,  so  großen  Aufwand  ausgeführten  Leiccster- 
sj'stem  das  Wort  zu  reden. 

Bitterer  noch  rächte  sicii  die  Versäumnis  der  Impfpflicht  in  Gloucester 
jener  Stadt,  die  so  eng  mit  dem  Namen  Jenners  veri<nüpft  ist  und  die  nun 
zum  Mittelpunkt  impfgegnerisclicr  Bestrebungen  geworden  war.  Auch  dort  waren, 
die  meisten  Kinder  ungeimpft  geblieben.  1895  brachen  die  Blattern  aus.  Da« 
Leicestersystem  ließ  im  Stich.  Es  erkrankten  im  ganzen  1979  Personen  und 
starben  434.  Die  Seuche  kam  erst  zum  Stillstand,  als  die  zwangsweise  Impfunjr 
der  Bevölkerung  durchgeführt  wurde.  Die  Beteiligung  der  Geimpften  und  der 
Nichtgeimpften  an  der  Erkrankungs-  und  Sterblichekitsziffer  geht  aus  der  nach- 
stehenden Zusammenstellung  hervor. 

In  899  Haushaltungen  in  Gloucester  erkrankten  : 

im  1.  Lebensjahr             von     14  rechtzeitig  geimpften  Kindern  0  (  0,0  Proz) 

86  nicht  „            „  70  (81,4  „  '( 

„    2.  bis  10.  Lebensjahr     „    258  rechtzeitig  „            „  24  (  9,3  ) 

„     628  nicht  „             „  471  (75,0 

„  11.   „  30.        „           „  1649  rechtzeitig  „  Personen  599  (32,7  .,  , 

63  nicht  „             „  47  (74,6  , 

höheren  Alter               „   1465  rechtzeitig  „            „  465  (31,7  „  ] 


35  nicht  „  „         16  (45,7     „  ) 


Aber  alle  diese  Beobachtungen  genügten  nicht,  um  die  Impfgegner,  die 
überall  im  Lande  tätig  waren  und  nur  beim  Ausbruch  von  Epidemien  stillduldend 
die  Wohltaten  der  Impfung  über  sich  ergehen  ließen,  von  der  Verderbiichkeit  ihrer 
Bestrebungen  abzuwenden,  bis  es  ihnen  gelang,  das  Zwangsgesetz  zu  Fall  zu 
bringen.  An  seine  Stelle  trat  1898  ein  neues  Gesetz,  welches  die  Bestimmung; 
enthielt,  daß  Eltern  und  Vormünder,  welche  erklärten,  daß  die  Impfung  nut 
ihrem  Gewissen  unvereinbar  sei,  von  der  Impfpflicht  zu  entbinden  seien.  Von 
dieser  Gewissensklausel  ist  recht  ausgiebiger  Gebrauch  gemacht  worden.  Nocli 
im  Geburtsjahre  des  Gesetzes  haben  275  000  Kinder  die  „Segnungen"  dieser 
Klausel  genossen. 

In  der  Schweiz  besteht  keine  einheitliche  Regelung  der  Im  pfpf  licht ;  in 
verschiedenen  Kantonen  ist  die  Impfung,  in  einigen  sogar  die  Wiederimpfung 
obligatorisch,  während  in  den  übrigen  Kantonen  der  Impfzwang  abgeschafft  wurde 
oder  nie  existiert  hat.  Die  Pockensterblichkeit  in  der  Schweiz  betrug  im  Jahr- 
zehnt 1901—1909  im  Durchschnitt  0,315  auf  je  100000  Einwohner.  Sie  war 
also  größer  als  in  Deutschland. 

Frankreich  besitzt  die  gesetzliche  Impfung  und  Wiederimpfung  seit  dem 
Inkrafttreten  des  Sanitätsgesetzes  vom  4./15.  Februar  1902,  und  obwohl  die  Aus- 
führung des  Gesetzes  noch  viel  zu  wünschen  übrig  läßt,  so  hat  doch  die  Pocken- 
sterblichkeit in  den  letzten  Jahren  eine  erhebliche  Abnahme  erfahren ;  so  betrug 
sie  für  das  ganze  Land  und  auf  100000  Einwohner  berechnet  im  .lahre  190(> 
1,59,  im  Jahre  1907  6,83,  im  Jahre  1908  0,44,  im  Jahre  1909  0,22  und  im 
Jahre  1910  0,21,  im  Durchschnitt  1,86. 

In  Schweden  besteht  die  gesetliche  Impfung. 

Norwegen  und  Dänemark  haben  nur  einen  indirekten  Impfzwang.  _ 

Belgien  und  Holland  besitzen  zwar  keinen  Impfzwang,  die  Impfung  ist 
aber  trotzdem  dort  stark  verbreitet. 

In  Oesterreich  besteht  ein  indirekter  Impfzwang.  Maßgebend  ist  das 
Hofkanzleidekret  vom  Jahre  1836.  Seit  1891  ist  eine  schärfere  Ueberwachuug 
der  Kinderimpfung  und  die  Kontrolle  der  Schulkinder  angeordnet.  Trotzdem 
ist  der  Impfzustand  kein  günstiger.  In  den  Jahren  1904—1908  starben  durch- 
schnittlich 0,104  auf  je  100  000  Lebende  an  Pocken.  Seit  1886  ist  die  _obli- 
gatorische  Revaccination  in  der  Armee  eingeführt.  Ungarn  besitzt  seit  1887  ein 
Impfzwangsgesetz,  das  sich  an  das  deutsche  Muster  anlehnt. 

In  Italien  ist  die  Kinderimpfung  seit  .1888  obligatorisch.  1902  wurde  die 
Revaccination  angeordnet. 

In  Portugal  besteht  seit  1896  der  Impfzwang. 

Rußland  hat  zwar  ein  Impfzwanggesetz,  seine  Ausführung  läßt  aber  viel^ 
zu  wünschen  übrig.  Während  der  Periode  von  1890  bis  1909  schwankte  tlaselbst 
die  Pockenmorbidität,  auf  100000  Einwohner  berechnet,  zwischen  einem  Maxnnum 
von  118  (1892)  und  einem  Minimum  von  62  (1895),  während  die  PockensterD- 
lichkeit  1908  .30,2  "/„„„o  und  1909  33,5  "/„ooo  erreichte. 
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Klinik  der  Variola. 

Die  Pocken  sind  eine  akute  kontagiöse  Infektionskranklieit,  die 
sich  durch  einen  typischen  Fieberverlauf  und  durch  ein  charak- 
teristisches an  der  äußeren  Haut  und  den  angrenzenden  Schleim- 
häuten auftretendes  vesiko-papulöses  Exanthem  auszeichnen. 

Der  Name  Variola  ist  wahrscheinlich  ein  Diminutiv  vom  rö- 
mischen „Varus"  (Knoten);  andere  leiten  das  Wort  vom  griechischen 
aXoloQ  (varius  oder  variegatus)  ab.  Die  Bezeichnung  „Pocke"  ist 
dem  Niederdeutschen  „bocca"  (Erhöhung,  Hügel)  entlehnt.  Der  fran- 
zösische Ausdruck  „petite  veröle"  und  der  englische  „small-pox" 
wurden  gebraucht  zum  Unterschiede  von  der  Syphilis,  „la  grande 
veröle". 

Die  Uebertragung  der  Krankheit  findet  von  Mensch  zu  Mensch 
statt,  am  häufigsten  wohl  durch  direkten  Kontakt  mit  den  Produkten 
des  Blatternexanthems.  Das  Kontagium  ist  in  der  Pockenpustel  in 
allen  ihren  Entwickelungsstadien  enthalten,  sowohl  im  initialen  Knöt- 
chen wie  in  den  Krusten. 

Das  Pockengift  ist  außerordentlich  flüchtiger  Natur  und  teilt 
sich  der  Luft  in  der  Umgebung  des  Kranken  auf  gewisse  Entfernungen 
mit.  Es  kann  also  der  bloße  Aufenthalt  in  der  Nähe  eines  Blattern- 
kranken eine  Ansteckung  zur  Folge  haben.  Solche  Fälle  sind  mehr- 
fach beschrieben.  Vollkommen  unglaubhaft  aber  sind  die  Angaben 
über  eine  Verbreitung  der  Pocken  durch  die  Luft  auf  Entfernungen 
von  mehreren  hundert  Metern,  ja  sogar  von  50  englischen  Meilen. 

Aus  dem  Gesagten  ergibt  sich,  daß  alle  Gegenstände,  die  ent- 
weder mit  dem  Kranken  in  unmittelbare  Berührung  kommen  oder 
in  dessen  Nähe  sich  befinden,  die  Infektion  zu  vermitteln  imstande 
sind.  Kleider,  Bettwäsche,  Wasch wasser,  in  seltenen  Fällen  Pa.pier- 
geld,  Briefe,  Bücher  usw.  können  als  Ueberträger  dienen.  Auch  Per- 
sonen, die  im  Verkehr  mit  dem  Kranken  stehen,  wie  Aerzte,  Wärter 
usw.,  können  das  Virus,  ohne  selbst  zu  erkranken,  übertragen. 

Ob  Insekten  als  Verbreiter  der  Krankheit  in  Betracht  kommen, 
ist  nicht  sichergestellt.  Den  positiven  Angaben  von  Terny  und  von 
Veninger  (Fliegen)  sowie  von  Meirelles,  der  aus  gewissen,  gelegent- 
lich einer  Pockenepidemie  in  Rio  de  Janeiro  gemachten  Beobachtungen 
schließen  möchte,  daß  Flöhe  bei  der  Verbreitung  der  Krankheit  eine 
große  Rolle  spielen,  stehen  die  negativen  Befunde  von  Merk  und 
von  Walker  gegenüber. 

Der  Pockenkranke  ist  in  allen  Stadien  der  Krankheit  ansteckungs- 
fähig, sogar  im  Inkubationsstadium  (Huguenin).  Solche  seltenen 
Fälle  würden  für  die  Existenz  der  allerdings  nie  gesehenen  Proto- 
pustel  von  Pfeiffer  sprechen,  die  in  der  ersten  Zeit  der  Inkubation 
auf  der  Schleimhaut  der  Luftwege  auftreten  soll.  Da  die  Schleim- 
hautpocken schon  frühzeitig  aufgerissen  werden,  so  kann  der  In- 
fektionsstoff unter  Umständen  durch  Husten  etc.  in  die  Umgebung 
des  Kranken  gelangen  und  eine  Infektion  veranlassen. 

Die  Leichen  der  an  Pocken  Verstorbenen  sind  infektiös.  Auch 
der  Urin,  Speichel,  Auswurf,  die  Faeces  usw.  der  Kranken  können 
unter  Umständen  infektiös  sein,  wenn  ihnen  Produkte  der  spezi* 
tischen  Schleimhauteffloreszenzen  beigemengt  sind. 

Das  Blut  von  Pockenkranken  scheint  ebenfalls  den  Infektions- 
stotf   enthalten   zu   können.     Doch  geht    aus   den  verschiedenen 
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Untersuchungen  hervor,  daß  der  Erreger  nur  kurz  vor  Ausbruch  des: 
Exanthems  und  nur  vorübergehend  im  Blute  kreist. 

Das  Pockengift  besitzt  eine  außerordentlicli  holie  Tenazität.  Vou 
der  Luft  abgeschlossen  und  vor  direkter  Sonnenbestrahlung  oder 
intensivem  Tageslicht  geschützt,  kann  es,  namentlich  im  eingetrock- 
neten Zustande,  monatelang  seine  Virulenz  bewahren. 

Ueber  den  "Weg,  auf  welchem  die  Infektion  zustande  kommt 
besteht  noch  keine  Klarheit.  Im  allgemeinen  wird  angenommen,  daß 
das  Virus,  welches,  wie  durch  Versuche  und  Beobachtungen  festgestelli 
wurde,  in  der  Luft  in  der  Umgebung  des  Kranken  enthalten  ist,  durcii 
die  Atmung  auf  die  Respirationsorgane  übertragen  wird.  Auch  di(. 
äußere  Haut  kann,  namentlich  wenn  kleinste  Verletzungen  bestehen 
als  Eingangspforte  dienen.  Ob  aber  auch  durch  die  unverletzte 
Haut  eine  Infektion  stattfinden  kann,  ist  nicht  sichergestellt. 

Die  Infektion  vom  Darm  aus  wird  wohl  zu  den  Seltenheiten  ge- 
hören. Daß  sie  möglich  ist,  beweisen  verschiedene  Beobachtungen, 
wonach  das  Verschlucken  von  Variola-  oder  Vaccineborken  ein  gene- 
ralisiertes spezifisches  Exanthem  zur  Folge  hatte. 

Die  Virulenz  des  Erregers  scheint  in  gewissen  Grenzen  zu 
schwanken.  Das  geht  aus  dem  verschiedenen  Charakter  hervor,  den 
die  Blatternepidemien  vor  Einführung  der  Vaccination  gezeigt  haben. 
Milde  Epidemien,  die  nur  leichte  Erkrankungen  und  eine  geringe 
Mortalität  zur  Folge  hatten,  wechselten  mit  Seuchen  ab,  bei  denen 
die  Mehrzahl  der  Erkrankten  erlagen.  Natürlich  spielt  hier  auch 
die  Disposition  der  Infizierten  eine  wichtige  Rolle.  Hüguenin  äußert 
sich  mit  Bezug  auf  dieses  Moment  wie  folgt:  ,,Wird  das  Gift  aus 
weiter  Ferne  von  einer  Bevölkerung  auf  eine  andere  von  bedeutender 
Rassendifferenz  übertragen,  so  entwickelt  dasselbe  der  letzteren  gegen- 
über eine  außergewöhnliche  Virulenz,  oder  auch,  die  rassedifferente 
Bevölkerung  zeigt  dem  Gifte  gegenüber  eine  bedeutend  geringere 
Resistenz".  Das  beruht  darauf,  daß  solche  Völkerschaften,  die  bis 
dahin  pockenfrei  gewesen  waren,  weder  eine  erworbene  noch  eine 
von  immunen  Eltern  ererbte  Immunität  besitzen,  ,,an  der  die  Viru- 
lenz des  Giftes  sich  abstumpft". 

Die  Empfänglichkeit  für  Pocken  ist  allgemein  verbreitet.  Grön- 
land und  Island  waren  der  Schauplatz  mörderischer  Epidemien ;  im 
Innern  Afrikas  wurden  ganze  Völkerschaften  von  der  Seuche  de- 
zimiert. Die  sozialen  Verhältnisse  spielen  an  sich  ebenfalls  keine 
ausschlaggebende  Rolle ;  die  Hütten  der  Armen  sind  ebensowenig 
verschont  geblieben  wie  die  Paläste  der  Fürsten. 

Eine  angeborene  Unempfänglichkeit  gegen  die  Pocken  scheint  in 
vereinzelten  Fällen  vorzukommen.  Aus  der  Geschichte  der  Variola 
sind  eine  Reihe  von  Aerzten  bekannt  geworden,  die  trotz  jahre- 
langen Verkehrs  mit  Pockenkranken  niemals  infiziert  wurden.  Auch 
in  späterer  Zeit  sind  solche  Fälle  von  scheinbar  angeborener  Resistenz 
beschrieben  worden.  Bekannt  ist  die  Widerstandsfähigkeit  eines  ge- 
wissen Prozentsatzes  der  Impflinge  gegen  die  Variola  inoculata  so- 
wie gegen  die  mitigierte  Form  der  Variola,  die  Vaccine. 

Die  Pocken  kommen  in  jedem  Lebensalter  vor.  Die  Infektion 
kann  schon  während  des  Uterinlebens  erfolgen.  Fast  alle  Beob- 
achtungen sprechen  dafür,  daß  die  Infektion  in  jeder  Phase  der 
mütterlichen  Krankheit  eintreten  kann,  mit  Ausnahme  des  Inkubations- 
stadiums.    Besonderes  Interesse  bietet  die  Erfahrung,  daß  fötale 
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Pocken  von  vollständig  gesunden  Müttern  übertragen  werden  können, 
tlie  dabei  also  bloß  die  Bolle  des  „Durcligangsorganismus"  spielen. 

Das  Geschlecht  bedingt  gegenüber  der  Infektion  keinen  Unter- 
schied. Hinzugefügt  sei  jedoch,  daß  Gravidität  und  Wochenbett  einen 
ungünstigen  Einfluß  auf  die  Krankheit  ausüben. 

°  Ueber  die  Disposition  der  Rassen  ist  schon  früher  gesprochen 
worden.  Eines  der  verhängnisvollsten  Geschenke,  die  die  europä- 
ischen Eroberer  den  Ureinwohnern  neu  entdeckter  Länder  brachten, 
waren  die  Pocken.  Es  brachen  Epidemien  aus,  denen  80 — 90  Proz. 
der  Bevölkerung  erlagen,  ja  ganze  Stämme  starben  vollkommen  aus. 

Neben  der  angeborenen  Immunität  ist  auch  eine  zeitweilige, 
vorübergehende  "Widerstandsfähigkeit  gegenüber  den  Blattern  bei  Per- 
sonen beobachtet  worden,  die  an  gewissen  Infektionskranklieiten,  wie 
Typhus.  Scharlach  und  Masern,  erkrankt  sind.  Diese  Resistenz  erhält 
sich  aber  nur  während  der  Dauer  der  Krankheit;  hingegen  werden 
die  Rekonvaleszenten  sehr  leicht  von  Blattern  befallen. 

Die  Immunität,  die  durch  das  Ueberstehen  der  Pocken  erworben 
wird,  ist  gewöhnlich  eine  lebenslängliche.  Ausnahmen  von  dieser  Regel 
kommen  jedoch  vor.  So  können  Blatternkranke  in  so  kurzer  Zeit  nach 
der  ersten  Infektion  wieder  erkranken,  daß  von  einem  Rezidiv  ge- 
sprochen werden  muß.  Einen  solchen  Fall  teilt  neuerdings  Primavera, 
mit,  wo  14  Tage  nach  dem  Verschwinden  des  Fiebers  ein  neuer 
Fieberanfall  mit  einer  neuen  reichlichen  Eruption  von  Papeln  auf- 
trat, die  den  gleichen  Entwickelungsgang  wie  die  ersterschienenen 
durchmachten.  Auch  die  bereits  beim  ersten  Ausbruch  des  Exanthems 
befallenen  Körperstellen  wurden  dabei  nicht  verschont.  In  anderen 
Fällen  handelt  es  sich  um  Neuerkrankung  nach  längeren  Intervallen.. 
Mehrfache  Erkrankungen  sind  enorm  selten,  wurden  jedoch  beobachtet. 


Variola  vera. 

Inkubationszeit.  Die  Inkubationszeit  der  Variola  vera  be- 
trägt gewöhnlich  10 — 13  Tage  und  verläuft  meist  symptomenlos. 
Kürzere  oder  längere  Inkubationszeiten  kommen  recht  selten  zur  Be- 
obachtung. In  einer  kleinen  Epidemie  im  Jahre  1886  in  Athen  be- 
trug die  Inkubationszeit  nach  Alexandrojanos  16 — 21  Tage.  Hie- 
und  da.  namentlich  gegen  das  Ende  der  Latenzperiode,  stellen  sich 
Mattigkeit,  Kopfschmerz,  Schwindel,  gastrische  Störungen  und  äußerst 
selten  pharyngitische  Beschwerden  ein. 

Initialstadium.  Die  Krankheit  beginnt  ganz  akut  mit  Schüt- 
telfrost, Kopfschmerzen,  Kreuz-  und  Gliederschmerzen,  Schwindel- 
gefühl und  Benommenheit.  Die  Temperatur  steigt  rasch  auf  40—41 » 
und  verharrt  mit  leichten  Remissionen  während  3  Tage  auf  dieser 
Höhe.  Der  Puls  ist  beschleunigt,  die  Atmungsfrequenz  erhöht.  Die 
Haut  ist  heiß  und  intensiv  gerötet,  die  Zunge  trocken  und  belegt. 
Häufig  werden  Conjunctivitis,  Angina  und  leichte  Bronchitis  beob- 
achtet. Nicht  selten  kommt  Erbrechen  vor.  Die  Patienten  klagen 
über  quälenden  Durst.  Es  herrscht  vollständige  Appetitlosigkeit^ 
Dazu  gesellen  sich  gewöhnlich  Unruhe,  Schlaflosigkeit  und  Delirien. 
Manchmal  tritt  Coma  ein.  Die  Milz  ist  nicht  nennenswert  ver- 
größert, der  Harn  zeigt  leichte  febrile  Albuminurie.  Der  Stuhl- 
gang ist  meist  verstopft,  selten  leicht  diarrhoisch.  Bei  erkrankten 
J^rauen  tritt  oft  die  Menstruation  frühzeitig  ein.    Als  besonders- 
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charakteristische  Symptome  sind  die  liiitialexantheme  (Rash)  zu  bc 
trachten,  die  der  Blatterneruption  vielfach  vorangehen.  Sie  sind  voii 
Th.  Simok  &  Hebra  beschrieben  worden.  Man  unterscheidet  zwci 
Formen. 

Das  Initialexanthem  tritt  entweder  als  ein  mehr  fleckiges  (scliar- 
lachähnliches)  oder  mehr  diffuses  (masernähnliches),  regellos  über  • 
den  Körper  ausgebreitetes,  durch  Hyperämie  bedingtes  Erythem  auf  ' 
oder  aber  es  erscheint  als  ein  petechiales  Exanthem  in  Form  ;; 
massenhafter  dichtstehender,  punktförmiger  Blutungen  in  den. 
oberen  Schichten  der  Haut,  die  an  bestimmten  Prädilektionsstellen, 
wie  namentlich  im  Schenkeldreieck,  aber  auch  an  der  Innenfläche  der  ! 
Oberschenkel,  gelegentlich  an  den  Seitenteilen  des  Rumpfes  zum  « 
Vorschein  kommen.  Das  Erythem  verschwindet  sehr  rasch,  die  hämor-  • 
rhagischen  Ausschläge  bleiben  längere  Zeit  bestehen.  Prognostisch  3 
ist  die  erste  Form  günstig,  weil  sie  meist  der  Vaxiolois  vorangeht,  , 
während  die  hämorrhagischen  Exantheme  Vorläufer  der  schweren  Fälle  t 
zu  sein  pflegen.  Hingegen  kann  aus  der  Schwere  der  allgemeinen  s 
Krankheitserscheinungen  überhaupt  niemals  auf  den  Verlauf  der  Krank- 
heit geschlossen  werden.  Auch  den  heftigsten  Krankheitserscheinungen  j 
folgt  oft  eine  leichte  Pockenerkrankung,  wohingegen  leichte  Anfangs-  ■ 
Symptome  meist  einen  günstigen  Verlauf  ankündigen. 

Stadium  eruptionis.  Am  Ende  des  dritten  oder  vierten! 
Krankheitstages  erfolgt  der  Ausbruch  des  Pockenexanthems.  Es  treten  i 
in  gesetzmäßiger  Reihenfolge  zuerst  im  Gesicht  und  am  behaarten  i 
Kopf,  später  am  Rumpf,  an  den  Armen  und  Händen,  und  zuletzt  i 
an  den  Beinen  und  Füßen  in  wechselnder  Anzahl  kleine  rote  Fleck-  ■ 
chen  und  Stippchen  auf,  die  bald  an  Umfang  zunehmen.    Mit  dem  i 


Fig.  2.    Variola  vera.    (Nach  einem  Präparat  des  pathologisch-anatomischen  ü 
Instituts  der  Universität  Genf.) 


Ausbruch  des  Exanthems  erfolgt  zugleich,  im  Gegensatze  zu  anderen 
exanthematischen  Krankheiten,  ein  fast  kritischer  Abfall  der  Tem- 
peratur, die  in  den  nächsten  Tagen  auf  ca.  38°  verbleibt.   Zugleich  i 
nehmen  die  quälenden  Beschwerden  erheblich  ab,  so  daß  sich  ^  die 
Patienten  in  hohem  Maße  erleichtert  fühlen.    Etwa  am   5.  Tage 
wandeln  sich  die  Papeln  in  Knötchen  um,  aus  denen  am  6.  Tag  : 
mit  heller  seröser  Flüssigkeit  gefüllte  Bläschen  hervorgehen.  Die 
Bläschen  vergrößern  sich  in  den  folgenden  beiden  Tagen  und  mr 
anfangs  klarer  Inhalt  wird  immer  mehr  getrübt.    Sie  stellen  min  i 
eiförmige  oder  halbkugelige,  erbsengroße,  von  einem  entzündeten  Hot  i 
umgebene,  perlartig  schimmernde  Gebilde  dar,  die  in  der  Mitte  meist 
eine  Einsenkung  aufweisen,  den  sogenannten  Pockennabel.  Damit 
haben  die  Effloreszenzen  etwa  am  8.  oder  9.  Tage  ihre  höchste  Aus- 
bildungsstufe erreicht. 


Variola  und  Vaccine. 


705 


Zu  gleicher  Zeit  mit  dem  Ausschlag,  maiichmai  kurz  vor  seinem 
:^uftreten,  werden  auch  die  Schleimhäute  ergriffen.  Auf  der  Schleim- 
haut des  Mundes,  des  Eachens,  der  Nase  erscheinen  Pockenefflore- 
szeuzen,  deren  Decke  aber  wegen  der  zarten  Beschaffenheit  des 
Schleim'hautepithels  bald  zerstört  wird.  Es  bilden  sich  dabei  Ge- 
schwüre, die  durch  Konfluenz  zu  ausgedehnten  Ulzerationen  führen 
können.  Bisweilen  breitet  sich  das  Exanthem  auf  die  Luftröhre,  die 
o-rößeru  Bronchien  und  den  Kehlkopf  aus.  In  seltenen  Fällen  wird 
der  untere  Abschnitt  des  Mastdarms,  die  Vulva  und  Vagina  und  das 
Orificium  Urethrae  befallen.  Vereinzelte  Bläschen  können  auch  auf 
der  Conjunctiva  palpaebrarum  und  manchmal  auf  der  Conjunctiva 
bulbi  vorkommen. 

Stadium  suppurationis.  Die  Eiterungsperiode,  die  gewöhn- 
Uch  3  Tage  dauert,  bringt  den  Kranken  die  alten  Qualen,  welche 
während  der  Eruption  einem  relativen  Wohlbefinden  gewichen  waren, 
in  erhöhtem  Maße  wieder. 

Nachdem  der  klare  Inhalt  des  Pockenbläschens  sich  schon  vor- 
her leicht  getrübt  hatte,  wird  er  am  9.  Tage  völlig  eitrig.  Der  Ent- 
üüudungshof  (Halo)  wächst  immer  mehr,  die  Schwellung  iiimmt  zu 
und  wo  die  Pocken  dicht  beieinander  stehen,  schmelzen  die  einzelnen 
Höfe  zusammen  und  es  kommt  zu  einem  diffusen  Oedem.  Das  Ge- 
sicht wird  dabei  völlig  entstellt  und  unkenntlich,  die  unförmlich 
angeschwollenen  Augenlider  können  kaum  geöffnet  werden,  die  Lippen 
sind  in  Wülste  verwandelt.  Die  starke  Spannung  der  Haut  verursacht 
dem  Kranken  unsägliche  Schmerzen.  Besonders  stark  werden  solche 
Hautpartien  befallen,  welche  gewissen  Schädlichkeiten  ausgesetzt 
waren  (Kleiderdruck,  Senfpflaster,  Einreibungen).  Ihren  Höhepunkt 
erreichen  die  Beschwerden,  wenn  die  Schleimhäute  mit  ergriffen 
werden.  Die  Entzündung  der  Mund-  und  Eachenschleimhaut  macht 
das  Sprechen  und  die  Nahrungsaufnahme  zur  Qual.  Sind  Bronchien 
und  Kehlkopf  ergriffen,  so  entsteht  Heiserkeit,  Stimmlosigkeit,  manch- 
mal Erstickungsnot. 

Mit  dem  Beginn  der  Eiterung  steigt  das  Fieber  wieder  an,  erreicht 
aber  niemals  die  Höhe  wie  im  Initialstadium.  Mit  ihm  kehren  auch 
die  Allgemeinerscheinungen  wieder:  Unruhe,  Schlaflosigkeit,  Auf- 
regungszustände,  Delirien. 

Stadium  exsiccationis.  Am  11.  oder  12.  Tage  beginnt  die 
Eintrocknung  der  Pusteln.  Sie  tritt  nicht  mit  einem  Schlage  auf, 
sondern  in  der  gleichen  Reihenfolge,  wie  die  Eruption  erfolgt  ist. 
Die  Pusteln  vertrocknen  zu  gelblich-braunen  Borken,  die  noch  einige 
Zeit  an  der  Unterlage  festhaften.  Die  Schwellung  und  Entzündung 
schwinden  allmählich,  die  Schmerzen  hören  auf,  das  Fieber  kehrt  zur 
^orm  zurück,  das  Allgemeinbefinden  hebt  sich  und  der  Kranke  tritt 
innerhalb  2—21/2  Wochen  in  die  Rekonvaleszenz  ein.  Nach  vollende- 
ter Abstoßung  der  Borken  bleiben  pigmentierte  Flecke  zurück,  die 
nach  und  nach  abblassen.  War  der  Papillarkörper  bei  dem  Eiterungs- 
prozeß in  Mitleidenschaft  gezogen,  so  resultieren  bleibende  Narben, 
üie  starke  Entstellungen  des  Gesichtes  bedingen  können. 

Der  Tod  kann  in  allen  Stadien  der  Krankheit  eintreten,  selbst 
noch  in  der  Abtrocknungsperiode.  Besonders  gefährdet  sind  Schwan- 
gere, bei  welchen  die  häufig  erfolgende  Unterbrechung  der  Gravi- 
dität und  die  vorzeitige  Geburt  zu  starken  Blutverlusten  führt. 

Handbuch  der  pathogenen  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  Vlll.  45 
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Mit  der  Beschreibung  der  Variola  vera  ist  das  typische  Krank 
heitsbild  der  regulären  Form  der  Pocken  wiedergegeben  worden.  ]) 
folgenden  Schilderungen  betreffen  die  wichtigsten  Abarten  der 
pischen  Form.    Da  aber  namentlich  das  Initialstadium  weder  in  d 
Schwere  noch  in  der  Mannigfaltigkeit  der  Erscheinungen  ein  iui 
die  einzelnen  Varianten  besonders  eigentümliches  Gepräge  zeigt  Uüd 
auch  bei  den  anderen  Erscheinungsformen  die  Begleitsymptome  der 
verschiedenen  Stadien  der  Krankheit  die  gleichen  bleiben  können,  so  • 
wird  dieser  Erscheinungen  nur  gedacht  werden,  wo  sie  sich  durch- 
besondere  Eigentümlichkeiten  auszeichnen. 

Variola  confluens. 

Die  Variola  confluens  stellt  eine  besonders  schwere  Form  des 
Pockenprozesses  dar.    Bei  einer  außerordentlich  reichlichen  Pocken- 
eruption erfolgt  im  Suppurationsstadium  an  bestimmten  Körperteilen 
und  in  großer  Ausdehnung  ein  Zusammenfließen  der  einzelnen  Ei-. 
floreszenzen.    Die  Krankheit  kündigt  sich  bereits  im  Initialstadium 
durch  die  gesteigerte  Schwere  der  allgemeinen  Erscheinungen  an:, 
heftigstes  Fieber,  intensivster  Kojpf-  und  Kreuzschmerz,  unstillbares^ 
Erbrechen.   Ohne  erhebliches  Nachlassen  des  Fiebers  bricht  das  Ex-.j 
anthem  verhältnismäßig  früh  aus.    Während  die  Ausbreitung  dest 
Exanthems  in  überstürzter  Weise  vor  sich  geht  und  die  Eiterungü 
rasch  fortschreitet,  bilden  sich  durch  Konfluenz  der  dicht  gestellten^ 
Effloreszenzen  mächtige  Eitersäcke,  die  große  Strecken  der  Haut  ein-j 
nehmen  können.   Namentlich  im  Gesicht,  an  den  Händen  und  Annen/ 
aber  auch  an  den  Füßen  kommt  es  zu  ausgedehnten  Vereiterungen.' 
Auch  die  Schleimhäute  werden  in  analoger  Weise  ergriffen.  Schorn- 
frühzeitig  entstehen  durch  Ulzeration  der  Pockendecke  tiefgreifende 
Geschwüre,  die  direkt  oder  sekundär  die  schwersten  Störungen  nach« 
sich  ziehen.    Der  Intensität  des  lokalen  Prozesses  entspricht  die 
Heftigkeit  der  allgemeinen  Erscheinungen :  Delirien  und  Görna  sind 
an  der  Tagesordnung.  Besonders  gefürchtet  sind  die  Komplikationen . 
Multiple  Abszesse,  phlegmonöse  und  erysipelatöse  Prozesse  der  Haut 
kommen  vor.    Oft  treten  Sepsis  und  ihre  Folgezustände  ein.  Die 
Sterblichkeitsziffer  ist  sehr  hoch  und  die  Ueberlebenden  raachen 
eine  außerordentlich  langwierige  Rekonvaleszenz  durch.    Die  Ab- 
heilung des  Exanthems  erfolgt  sehr  langsam.    Gräßlich  entstellende 
Narben  bleiben  zurück. 

Die  hämorrhagischen  Pocken. 

Als  die  gefährlichste  Abart  der  Variola  sind  die  hämorrhagischen« 
Pocken  zu  betrachten.    Zunächst  kommt  es  hie  und  da  vor,  daß  eine; 
größere  oder  kleinere  Anzahl  von  Pockenpusteln  sich  mit  Blut  füllen,' 
ohne  daß  der  Charakter  der    Krankheit    dadurch  geändert  wird.- 
Anders  jedoch  verhält  es  sich  bei  den  hämorrhagischen  Pocken,  did 
durch  eine  in  ihren  Ursachen  noch  nicht  aufgeklärte  hämorrhagische 
Diathese  bedingt  werden.    Wir  unterscheiden  zwei  Formen  dieser 
Varietät.    Bei  der  einen  findet  die  Blutung  in  die  Pusteln  stau 
(schwarze  Blattern,  Variola  pustulosa  haemorrhagica),  bei  der  anderen 
Form  kommt  es  zu  ausgedehnten  Blutungen  in  die  Haut,  ehe  noch  ei' 
Exanthem  aufgetreten  ist  (Purpura  variolosa).  Die  Purpura  variol> 
befällt  sonderbarerweise  mit  Vorliebe  jugendliche,  kräftige  Individuen 
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Purpura  variolosa. 

Die  Purpura  variolosa  ist  die  bösartigste  Form  der  hämorrha- 
gisclieii  Pocken.  Das  Inkubationsstadium  ist  meist  verkürzt  und  be- 
6_8  Tage.  Das  Prodromalstadium  setzt  mit  sehr  heftigen 
Allgemeinerscheinungen  ein.  Schon  am  ersten  oder  zweiten  Krank- 
heitstage  tritt  das  Initialexanthem  auf  und  breitet  sich  immer  mehr 
aus.  In  diesem  Erythem  erscheinen  bald  kleine  Hautblutungen,  die 
zu  großen  purpurroten  Flecken  zusammenfließen.  'Gleichzeitig  ent- 
wickeln sich  die  Hämorrhagien  auch  auf  den  Schleimhäuten,  die  in 
bedeutendem  Maße  anschwellen.  Auch  in  den  inneren  Organen  er- 
folgen massenhafte  Blutungen.  Der  Urin  führt  neben  reichlichem 
Eiweiß  große  Mengen  Blut.  Blutige  Stühle  sind  nicht  selten.  Auch 
blutiger  Husten  wird  beobachtet.  Profuses  Nasenbluten  und  Metror- 
rhagien bilden  keine  Seltenheiten.  Dabei  sind  die  subjektiven  Be- 
schwerden aufs  höchste  gesteigert.  Die  Kranken  gehen  bei  klarem 
Bewußtsein,  das  bis  zum  Tode  anhält,  meist  innerhalb  3 — 4,  spätestens 
in  6  Tagen  zugrunde. 

Variola  pustulosa  haemorrhagica. 

Die  Variola  pustulosa  haemorrhagica  ist  die  häufigste  der  beiden 
Formen.  Man  beobachtet  sie  besonders  oft  bei  Potatoren  und  ge- 
schwächten Individuen.  Die  Inkubationszeit  hat  die  gleiche  Dauer  wie 
bei  der  Variola  vera.  Die  Krankheit  beginnt  mit  heftigsten. 
Prodromalerscheinungen.  Am  dritten  Tag  bricht  das  Exanthem  aus. 
Die  Blutung  in  die  Effloreszenzen  kann  in  jedem  Stadium  ihrer  Ent- 
wickelung  stattfinden.  Die  Pockenpusteln  färben  sich  dabei  blau- 
schAvarz  bis  schwarz,  was  zur  Bezeichnung  ,, schwarze  Blattern" 
Anlaß  gegeben  hat.  Aehnliche  Vorgänge  finden  auf  den  Schleimhäuten 
statt.  Auch  in  den  inneren  Organen  kommt  es  zu  Blutungen.  Die 
weiteren  Erscheinungen  der  hämorrhagischen  Diathese  sind  die 
gleichen  wie  bei  der  Purpura  variolosa.  Der  Ausgang  der  Krankheit 
ist  fast  stets  letal.  Der  Tod  erfolgt  innerhalb  11—12  Tagen. 


Variolois. 

Die  Variolois  stellt  eine  leichtere  Form  der  Variola  vera  dar.  Sie 
wird  hauptsächlich  bei  Personen  beobachtet,  bei  welchen  die  Em- 
pfänglichkeit für  die  echten  Blattern  durch  die  Vaccination  oder  durch 
üeberstehen  der  natürlichen  Pocken  herabgesetzt  ist.  Daß  es  sich  bei 
dieser  Krankheitsform  nicht  lediglich  um  eine  abgeschwächte  Virulenz 
des  Erregers  handelt,  beweisen  die  Beobachtungen,  daß  von  solchen 
1| allen  eine  schwere  Variolainfektion  ausgehen  kann.  In  der  Zeit  vor 
der  Einführung  der  Impfung  wurde  die  Variolois  wegen  ihres  eigen- 
artigen Verlaufs  als  ein  besonderer  Krankheitstypus  von  der  Variola 
Vera  unterschieden.  Durch  Thomson  aber  ist  ihre  Zugehörigkeit  zu 
«en  echten  Blattern  erwiesen  worden. 

Das  Inkubationsstadium  der  Variolois  ist  meist  etwas  verkürzt; 
es  dauert  in  der  Regel  etwa  10  Tage.  Die  initialen  Erscheinungen 
Können  genau  so  verlaufen  wie  bei  der  Variola  vera:  heftiges  Fieber^ 
intensive  Kopf-  und  Kreuzschmerzen,  Delirien.  In  vielen  Fällen 
hfl  Temperatur  nur  mäßig  erhöht  und  das  Allgemein - 

Detindcn    nicht    wesentlich    gestört.     Die    ausgesprochenen  Ab- 
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weichuugen  vom  regulären  Typus  zeigen  sich  erst  im  Eruption 
Stadium.  Das  Fieber  fällt  mit  dem  Ausbruch  des  Exanthems  kritisc;, 
zur  Norm  ab  und  bleibt  gewöhnlich  vom  4.  Tage  ab  dauernd  normal 
Auch  die  Ausbreitung  des  Exanthems  geschieht  niclit  in  der  regeJ 
mäßigen  Reihenfolge  wie  bei  der  Variola  vera;  statt  im  Gesicht,  er- 
scheinen die  Eruptionen  mitunter  zuerst  am  Rumpf.  Die  Ausreifun^r 
der  ersten  Formen  des  Exanthems,  der  Fleckchen  und  Stippchen,  zur 
eitergefüllten  Pustel  verläuft  in  allen  Stadien  in  überstürzter  Weise;  j 
bereits  in  2  Tagen  ist  die  letzte  Entwickelungsstufe  erreicht.  Di  ' 
Verkümmerung  der  Eruptionen  kann  in  jedem  Stadium  ihrer  Em 
Wickelung  erfolgen,  so  daß  beispielsweise  schon  die  Papeln  der  Iii 
volution  verfallen.    Demgemäß  kommt  es  auch  nicht  zu  intensiver- 
Eiterung  und  es  fehlen  sowohl  das  sekundäre  Fieber  wie  die  schwercij 
toxischen  Erscheinungen.    Auch  die  Schleimhäute  sind  nur  in  sehr 
milder  "Weise  beteiligt,  weshalb  Komplikationen  meist  ausbleiben.  Di( 
Abtrocknung  ist  in  der  Regel  am  7.  Tage  vollendet.  Die  rasch  sich 
abstoßenden  Krusten  hinterlassen  keine  Narben.    Der  Ausgang  der  . 
Krankheit  ist  fast  stets  günstig. 

Variola  sine  exanthemate. 

Die  Variola  sine  exanthemate  ist  die  allerleichteste  Form  der  • 
Krankheit.  Inkubations-  und  Initialstadien  zeigen  keine  Besonder-  • 
heiten  gegenüber  der  Variola  vera.  Zu  hohem  Fieber,  Kreuz-  und  i 
Kopfschmerzen  und  Delirien  kann  sich  auch  ein  initiales  Exanthem  i 
hinzugesellen,  sowohl  erythematöser  wie  hämorrhagischer  Natur.  Dann  j 
klingen  aber  die  Erscheinungen  ab  und  Genesung  erfolgt,  ohne  daß  J 
sich  weder  auf  der  äußeren  Haut  noch  auf  den  Schleimhäuten  irgend- 1 
eine  Spur  einer  spezifischen  Eruption  zeigt.  Trotz  dem  Fehlen  eines  ? 
Exanthems  kann  die  Krankheit  zum  Ausgangspunkt  einer  Blattern- 1 
Infektion  werden. 

Pockenähnliche  Erkrankungen. 

Sanagapocken.    Plehn  beschreibt  eine  pockenähnliche  Erkran-t 
kung  unter  den  Eingeborenen  Kameruns.  Die  Krankheit  setzt  gewöhn-  r 
lieh  mit  für  Variola  charakteristischen  initialen  Erscheinungen  ein,  c 
worauf  nach  3 — 8  Tagen  des  Ausbruch  des  Exanthems  unter  Ent- 
fieberung erfolgt.    Die  Effloreszenzen  verhalten  sich  in  Form  und  • 
Ausbreitung  wie  die  Eruptionen  leichter  Variolafälle.  Die  Epidemie  t 
beschränkte   sich  ausschließlich  auf  die  farbigen  Sanagabewohner.  ' 
Todesfälle  kamen  nicht  vor.    Da  Personen,  welche  die  Krankheit 
überstanden  haben,  bereits  nach  6  Monaten  für  Vaccine  empfänglich 
sind,  so  glaubt  Plehn,  daß  die  Sanagapocken  keine  Variola  sein 
dürfen. 

Samoapocken.  v.  Prowazek  berichtet  über  eine  seit  1901  am 
Samoa  beobachtete  Krankheit,  die  mit  einem  hohen  3-tägigen  Fieber 
und  der  Eruption  eines  pockenähnlichen  allgemeinen  Exanthems  einher 
ging.  Im  Inhalt  der  Pockenpusteln  wurden  kleine  runde  lichtbrechemU 
Körperchen  gefunden,  v.  Prowazek  hält  die  Krankheit  für  keine  | 
echten  Pocken.  .  | 

Weiße  Pocken.    Die  weißen  Pocken  sind  ein  akutes,  pustulösc? 
Exanthem,  das  in  Brasilien  in  epidemischer  Verbreitung  bcobachit 
worden  ist  und  von  den  Einwohnern  „Alastrim"  genannt  wird. 
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Nach  Rudolph,  dem  wir  neben  Ribas  unsere  Kenntnisse  über  die 
weilten  Pocken  verdanken,  beginnt  die  Krankheit  nach  einem  10—14- 
tägigen  Inkubationsstadiiim  unter  raschem  Anstieg  der  Temperatur 

40^5—410  mit  den  gleichen  Initialerscheinungen,  wie  die  Variola: 
Conjunctivitis,  Bronchitis,  Kopf-  und  Kreuzschmerzen,  gastrische  Be- 
schwerden.  Die  Kreuzschmerzen  sind  allerdings  nicht  so  heftig  wie 
bei  Variola.    Auch  fehlt  das  Initialexanthem  im  Schenkeldreieck. 
Am  Ende  des  3.,  spätestens  am  4.  Tage  fällt  das  Fieber  plötzlich  zur 
Norm  ab  und  es  erfolgt  der  Ausbruch  des  Exanthems.  Von  diesem  Mo- 
mente an  fühlen  sich  die  Kranken  während  des  ganzen  Ablaufs  des 
Prozesses  dauernd  wohl.  Das  Exanthem  tritt  in  Form  kleiner  Flecke 
auf,  und  zwar,  wie  bei  der  Variola,  in  regelmäßiger  Reihenfolge,  zuerst 
an  der  Stirn,  dann  schubweise  an  Bauch,  Brust,  Rücken  und  den 
Extremitäten.   Fast  gleichzeitig  kommt  es  zu  einer  Eruption  spezi- 
fischer Effloreszenzen  auf  den  Schleimhäuten.    Die  Fleckchen  ver- 
größeren sich  und  im  Zentrum  der  Papel  erscheint  ein  wasserhelles 
Bläschen,  das  rasch  wächst  und  eine  weiße  oder  gelbweißliche  Farbe 
annimmt.   „In  diesem  Stadium  sieht  die  Haut  wie  mit  Kalktropfen 
bespritzt  aus."  Die  Bläschen  zeigen  keinen  Nabel.  Das  Suppurations- 
stadium  verläuft  ohne  intensivere  Temperatursteigerung.  Am  9.  Tage 
beginnt  die  Abtrocknung  des  Exanthems  und  am  14.  oder  15.  Tage 
ist  sie  beendet.  Die  Narben  verschwinden  in  der  Regel  nach  wenigen 
Monaten.    In  vereinzelten  Fällen  bleiben  jedoch  dauernde  Narben 
zurück,  die  aber  flacher  und  länglicher  als  Pockennarben  sind.  Die 
weißen  Pocken  besitzen  kein  zentrales  Fachwerkgerüst.   Auch  liegen 
sie  nicht  wie  die  echten  Pocken  im  Rete  Malpighi,  ,, sondern  bilden 
ihre  Exsudation  in  die  Hornhaut,  wo  sie  ihre  beiden  Lagen  aus- 
einandertreiben". Diese  histologischen  Verhältnisse  erklären  das  Fehlen 
eines  Pockennabels  und  die  beschränkte  Narbenbildung.   In  manchen 
Fällen  können  die  einzelnen  Effloreszenzen  auf  großen  Strecken  zu- 
sammenfließen und  zu  einem  ernsten  Krankheitsbilde  führen,  bei  dem 
ein  tödlicher  Ausgang  nicht  selten  ist.   Im  allgemeinen  verläuft  die 
Krankheit  jedoch  gutartig.    Die  Mortalität  beträgt  2 — 21/2  Proz. 
Die  Krankheit  ist  sehr  infektiös.    Die  farbigen  Rassen  zeigen  eine 
erhöhte  Empfänglichkeit.    Auf  Tiere  scheinen  die  weißen  Pocken 
nicht  übertragbar  zu  sein.   Merkwürdig  sind  die  Immunitätsverhält- 
nisse. Während  die  Vaccination  einen  sicheren  Schutz  gegenüber  der 
Krankheit  verleiht,  wird  die  vaccinale  Empfänglichkeit  durch  das 
Ueberstehen  der  Krankheit  nicht  aufgehoben.    In  Pustelausstrichen 
fand  Rudolph    mikroskopisch    kleine,    kokkenähnliche  Körperchen, 
etwa  von  gleichem  Aussehen,  wie  die  von  Volpino,  Paschen,  v.  Pro- 
wazek u.  a.  beschriebenen  Gebilde. 

Carini  betrachtet  die  weißen  Pocken  als  eine  leichte  Form  der 
Variola. 

Komplikationen  und  Nachkrankheiten. 

Komplikationen  und  Nachkrankheiten  mannigfacher  Art  sind  die 
Häufigen  Begleiter  der  schwereren  Pockenfälle.  Sie  werden  entweder 
durch  den  Pockenerreger  selbst  veranlaßt  oder  sie  entstehen  sekundär 
•nfolgc,  der  Einwanderung  von  Eiterkokken. 

Die  äußere  Haut  ist  häufig  der  Sitz  phlegmonöser  und  absze- 
aierender  Prozesse.  Tiefgreifende  Phlegmonen,  Muskelabszesse,  Ery- 
sipele, schwerer  Decubitus,  Gangrän  einzelner  Hautteile  kommen  vor. 
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Sepsis  und  Pyämie  können  sich  anschließen.  Furunkulosis  und  hart- 
näckige Akne  werden  beobachtet. 

Als  Komplikationen    seitens   der  Respirationsorgane   sind  zu 
nennen :  diffuse  Bronchitiden,  Bronchopneumonien,  selten  croupöse  ] 
Pneumonien,  Pleuritis  mit  Ausgang  in  Empyem  usw. 

Am  Zirkulationsapparat  sind  anatomische  Veränderungen  selten 
Endocarditis  und  Pericarditis  gelangen  hie  und  da  zur  Beobachtung.' 

Die  Pocken  in  der  Mund-  und  Rachenhöhle  verursachen  tief- 
greifende Ulzcrationen,  die  zu  entzündlichen  Prozessen  in  den  Speichel- 
drüsen, der  Parotis,  den  regionären  Lymphdrüsen  führen.  Perichon- 
dritis  und  Nekrose  der  Kehlkopflcnorpel  können  Glottisödem  ver- 
anlassen. 

Entzündungen  der  Niere  sind  selten. 

Der  Darmtraktus  ist  meist  wenig  beteiligt.  In  der  Regel  herrscht 
Verstopfung  vor,  selten  Diarrhöe. 

Auch  die  Sinnesorgane  sind  in  Mitleidenschaft  gezogen.  An  den 
Ohren  kommt  es  zu  entzündlichen  Prozessen  im  Mittelohr  mit  ihren 
Folgezuständen.   Schwerhörigkeit  und  Taubheit  können  resultieren. 

Ulzerierende  Prozesse  in  der  Nasenschleimhaut  bedingen  manch- 
mal Obliteration  oder  Stenose  der  Nasenlöcher. 

Die  Augen  werden  ziemlich  häufig  ergriffen.  Von  den  Augen- 
lidern und  der  Conjunctiva,  auf  denen  zuweilen  Pockeneffloreszenzen 
vorkommen,  können  sekundär  ulzerative  Prozesse  ausgehen,  die  in  f 
ihrer  weiteren  Ausbreitung  verschiedene  Affektionen  bedingen:  Kera- 
titis, Chorioiditis,  Iritis,  Panophthalmie  mit  Zerstörung  d.es  Bulbus 
usw.  Als  Folge  bleiben  Trübungen  der  Hornhaut,  Verwachsungen  i 
der  Iris  usw.  zurück. 

An  dem  Bewegungsapparat  zeigen  sich  hier  und  da  Gelenk- 
entzündungen. 

Auch  das  Gehirn  ist  nicht  selten  beteiligt;  akute  encephalitische 
Prozesse  mit  Aphasien  usw.  kommen  nicht  selten  vor.  Ebenso  werden  i 
spinale  Erkrankungen  unter  dem  Bilde  von  Lähmungen  und  Ataxien  r 
beobachtet.  Zuweilen  bleiben  als  Nachkrankheiten  physische  Störungen  i 
zurück. 

Die  Komplikationen  seitens  des  weiblichen  Genitalapparates  sind  t 
bereits  erwähnt:  frühzeitiges  Auftreten  der  Menstruation,  Abort  und  t 
Frühgeburt. 

Am  männlichen  Genitalapparat  wird  hier  und  da  Orchitis  be- 
obachtet. 


Diagnose. 


Die  Erkennung  eines  gut  ausgebildeten  Pockenexanthems  bietet 
keinerlei  Schwierigkeiten.  Hingegen  ist  die  Diagnose  im  Prodromal- 
stadium oder  bei  den  frühen  'Entwickelungsstufen  des  Exanthems 
schwierig,  ja  mitunter  unmöglich.  Neben  den  anamnestischen  An- 
gaben über  Ansteckungsmöglichkeit,  Impfzustand  usw.  kommt  in  t 
solchen  Fällen  das  für  Pocken  eigentümliche  Verhalten  der  initialen  i 
Erscheinungen  und  der  Temperatur  in  Betracht.  Der  Beginn  der 
Krankheit  mit  Schüttelfrost,  hohem  Fieber  und  intensivem  Kreuz- 
schmerz;  das  Auftreten  des  Initialexanthems,  besonders  wenn  es  als 
hämorrhagischer  Ausschlag  im  Schenkeldreicck  lokalisiert  ^'st,  das 
Fallen  des  Fiebers  beim  Ausbruch  des  Exanthems,  die  regelmäßige 
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Reihenfolge  bei  seiner  Ausbreitung,  alles  das  sind  wertvolle  Stützen 
für  die  Diagnose. 

Im  folgenden  sollen  einige  Affektionen  kurz  erwähnt  werden, 
die  unter  Umständen  Anlaß  zu  Verwechselungen  geben  können. 

Varizellen.  Die  meist  dellenlosen  und  einkammerigen  Pusteln 
sind  von  einem  schmalen  Entzündungshof  umgeben.  Die  Eruption  er- 
folgt in  mehreren  Schüben.  Ein  Initialstadium  fehlt.  Strube  em- 
pfiehlt durch  Saugwirkung  die  Pockenform  hervorzurufen,  wodurch 
die  Diagnose  schon  im  Beginn  des  Ausschlags  möglich  werden  soll. 

Erythema  exsudativum.  Einkammerige  Blasen  mit  geringer 
Entzündung  der  Umgebung.  Es  werden  Gesicht,  Hände  und  Füße 
befallen,  der  übrige  Körper  bleibt  frei.   Initialstadium  fehlt. 

Impetigo  contagiosa.  Einkammerige  Blasen,  schmaler  Ent- 
ziindungshof.  Im  InitiaJstadium,  wenn  kein  scharlachähnliches  initiales 
Exanthem  im  Schenkeldreieck  vorhanden,  nur  schwer  von  beginnender 
Variola  zu  unterscheiden. 

Masern.  Die  Flecke  und  Papeln  der  Pocken  sind  kleiner  und 
schärfer  abgegrenzt.  Bei  Masern  bestehen  vor  Eintritt  des  Exanthems 
katarrhalische  Erscheinungen  seitens  der  Conjunctiva,  der  Nase  und 
der  Bronchien.  Außerdem  zeigen  Masern  die  KoPLicKSchen  Flecke. 
Die  Variola  breitet  sich  zuerst  im  Gesicht  aus,  die  Masern  treten  im 
Gesicht  und  am  Rumpf  gleichzeitig  auf.  Bei  Masern  steigt  die  Tem- 
peratur mit  dem  Ausbruch  des  Exanthems,  bei  Variola  sinkt  sie. 

Fernere  Verwechselungen,  namentlich  in  den  ersten  Stadien  der 
Krankheit,  sind  möglich  mit  Scharlach,  Flecktyphus,  Recurrens, 
Meningitis,  Pneumonien  usw.  Eine  eingehende  Besprechung  aller 
differentialdiagnostisch  in  Frage  kommenden  Momente  würde  jedoch 
zu  weit  führen. 

Prognose. 

Die  Prognose  muß  im  Anfangsstadium  der  Krankheit  unent- 
schieden bleiben.  Leichte  initiale  Erscheinungen  lassen  im  allgemeinen 
einen  milderen  Verlauf  erwarten,  wohingegen  auf  ein  schweres  Initial- 
stadium keineswegs  eine  schwere  Erkrankung  folgen  muß.  Für  die 
Prognose  sind  im  einzelnen  wichtig:  die  Reichlichkeit  des  Exanthems, 
die  Heftigkeit  der  *Gehirnerscheinungen,  der  Impf  zustand  und  die 
Konstitution  des  Erkrankten  (Säufer,  geschwächte  Individuen). 
Schwangere  und  "Wöchnerinnen  sind  im  allgemeinen  gefährdet. 

Für  die  Variolois  und  die  Variola  sine  exanthemate  ist  die 
Prognose  fast  stets  günstig.  Die  Variola  confluens  endet  meist  letal. 
Die  hämorrhagischen  Pocken  führen  fast  immer  zum  Tode. 


Prophylaxe. 

Das  souveränste  prophylaktische  Mittel  bildet  die  Schutzpocken- 
impfung. Wo  sie  in  systematischer  Weise  durchgeführt  ist,  sind  die 
ßlattern  zu  einer  fast  unbekannten  Krankheit  geworden.  Die  spora- 
dischen Fälle,  die  zuweilen  in  Ländern  mit  gesetzlich  geregelten  Impf- 
verhältnissen beobachtet  werden,  sind  zumeist  durch  Zuwanderung 
ungeimpfter  Personen  aus  den  Nachbarstaaten  mit  weniger  günstigen 
impfzuständen  veranlaßt.  Nur  selten  kommt  es  zum  Aufflackern 
einer  kleineren  Epidemie  im  Anschluß  an  solche  Einzelfälle.  Aber 
an  dem  festen  Wall,  den  eine  hinreichend  schutzgeimpfte  Bevölkerung 
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darbietet,  muß  die  Seuche  zerschellen  und  der  gefährliche  Funke 
erlischt  alsbald.  So  genießt  denn  auch  der  Ungeimpfte  den  Schutz 
der  ihm  durch  die  große  Zahl  der  Geimpften  rings  gewährt  wird,  und 
hinter  dieser  sicheren  Wehr,  von  der  Pockennot  und  der  Pockenf'urcht 
der  früheren  Jalirhunderte  befreit,  kann  selbst  der  Impfgegner  un- 
gestört  seine  Waffen  vorbereiten,  um  mit  ungebrochener  Kraft  den 
Kampf  gegen  die  Impfung  aufzunehmen. 

Als  spezielle  prophylaktische  Maßnahmen  kommt  folgendes  ia  i 
Betracht. 

Die  Pockenkranken  sind  streng  zu  isolieren  und  in  geeignete  *. 
Räume  unterzubringen.    Da  der  Kranke  schon  in  den  ersten  Stadien  i 
der  Krankheit  infektiös  ist  und  seine  Infektiosität  erst  nach  voll- 
kommener Abstoßung  der  Borken  und  Krusten  verliert,  so  raiiß  der  ! 
Beginn  und  die  Dauer  der  Isolierung  nach  diesen  Erfahrungen  ge- 
regelt werden.    Alle  Personen,  die  mit  Pockenkranken  in  Berührung  s 
kommen,  sind  als  ansteckungsverdächtig  zu  "betrachten  und  für  die  < 
Dauer  der  Inkubation  —  14  Tage  —  abzusondern.    Das  Pflege-  • 
personal  von  Pockenkranken,  das  nur  aus  hinreichend  geschützten  j 
Personen  bestehen  darf,  ist  anzuhalten,  seinen  Verkehr  nach  außen  i 
aufs  äußerste  einzuschränken.    Die  behandelnden  Aerzte,  denen  eine  j 
solche  Einschränkung  nicht  möglich  ist,  müssen  Hände,  Gesicht,  Kopf- 
und  Barthaar  gründlich  desinfizieren.  Bei  der  Beerdigung  von  Pocken- 
leichen sind  alle  notwendigen  Vorsichtsmaßnahmen  zu  beobachten.  Im  > 
übrigen  gelten  die  speziellen  Vorschriften,  wie  sie  in  den  verschiedenen  i 
Ländern  gesetzlich  angeordnet  sind. 

Was  die  Beeinflussung  der  Variolaerkrankung  durch  die  Schutz-  • 
Pockenimpfung  anbetrifft,  so  bestehen  darüber  folgende  Erfahrungen. 

Wird  die  Impfung  vor  stattgefundener  Infektion  vorgenommen,  . 
so  bleibt  die  Krankheit  meist  aus.  Fällt  die  Impfung  in  das  In-  • 
kubationsstadium,  so  richtet  sich  ihr  Einfluß  nach  dem  Zeitraum,  . 
der  zwischen  Impfung  und  InfeJftion  liegt.  Bei  sehr  kurzem  Inter- 
vall kann  die  Infektion  ganz  ausbleiben  (Pribram)  oder  sie  ist  mit  ' 
dem  ersten  Fieber  beendet.  Bei  längerer  Zwischenzeit  erfolgt  zwar  • 
ein  Ausbruch  des  Blatternexanthems,  aber  in  modifizierter  Form.  . 
Die  Impfung  im  Prodromalstadium  übt  keinen  nennenswerten  Einfluß,  . 
wenn  auch  einzelne  Autoren  noch  zu  dieser  Z^/t  einen  Erfolg  ge-  • 
sehen  haben  wollen  (Braslawski  u.  a.). 

Therapie. 

Es  sollen  hier  nur  Methoden  beiläufig  erwähnt  werden,  von  , 
denen  eine  spezifische  Beeinflussung  des  Krankheitsprozesses  ange-  • 
geben  oder  vermutet  worden  ist. 

Dem  Einfluß  des  Lichtes  ist  von  jeher  Aufmerksamkeit  zuteil 
geworden.  Schon  die  alten  Aerzte  empfahlen,  den  Kranken  vor  der 
Einwirkung  des  Lichtes  zu  schützen  und  im  Dunkeln  liegen  zu  lassen.  ■ 

Black  &  Walters  wandten  die  Methode  der  Dunkelbehandlung  • 
mit  gutem  Erfolg  an,  indem  sich  dabei  weder  Eiterung  noch  Eiterfieber 
zeigten.  Auch  die  Narbenbildung  blieb  aus. 

Barlow  konnte  mit  der  Dunkelbehandlung  keine  günstige  Wir- 
kung erzielen  und  befürchtet  sogar,  daß  der  Lichtabschluß  bei  den 
Kranken  schwere  nervöse  Zustände  veranlaßt. 

FiNSEN  empfahl,  die  Kranken  den  stark  wirksamen  Lichtstrahlen 
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zu  entziehen  und  sie  vom  Beginne  der  Krankheit  bis  zur  Abtrock- 
nuug  in  einem  Räume  mit  rotem  Licht  zu  halten. 

Dieses  Verfahren  ist  verschieden  beurteilt  worden. 

Naunyn  hat  19  Kranke  der  Rotlichtbehandlung  unterzogen  und 
ein  Ausbleiben  der  Eiterungsprozesse  gesehen. 

Ueber  ähnliche  günstige  Erfolge  berichtet  Rahm. 

Hingegen  konnten  Courmont  sowie  Ricketts  &  Byles  keine 
Beeinflussung  des  Krankheitsprozesses  durch  das  rote  Licht  kon- 
statieren. 

Oettinger  behandelte  8  schwere  Variolafälle  mit  rotem  Licht. 
Die  Pocken  trockneten  rascher  ein,  die  Narbenbildung  blieb  meist  au& 
und  dasSuppurationsstadium  verlief  in  der  Regel  ohne  Komplikationen. 

Baek  behandelte  14  Pockenkranke  nach  Finsens  Angaben  und 
sali  einen  vorzüglichen  Erfolg.  Die  Eiterung  fehlte  gänzlich  oder 
war  nur  durch  ein  kurzes  und  geringes  Fieber  angedeutet.  Die 
Narbenbildung  wurde  erheblich  eingeschränkt. 

Peck  hat  m  den  Jahren  1902 — 1908  244  Pockenkranke  in  dem 
ihm  unterstellten  Spitale  zum  Teil  mit  rotem  Licht  behandelt.  Er 
fand,  daß  dabei  der  Krankheitsverlauf  abgekürzt  und  die  Beschwerden 
gemildert  werden. 

Dreyer  berichtet,  daß  er  infolge  äußerer  Verhältnisse  die  Rot- 
lichtbehandlung im  Krankenhause  in  Kairo  nicht  durchführen  konnte 
und  sich  deshalb  zu  dem  Versuch  entschloß,  die  Lichtfilter  ge- 
wissermaßen auf  die  Haut  der  Kranken  zu  verlegen,  indem  er  diese 
wiederholt  mit  einer  Lösung  von  übermangansaurem  Kali  anstrich. 
Er  erzielte  dadurch  eine  ganz  bedeutende  Verminderung  der  Eiterung 
und  zugleich  ein  Ausbleiben  der  stinkenden  Zersetzung  des  Eiters. 

Das  Salvarsan  scheint  weder  auf  die  Variola  noch  auf  die  Vaccine 
einen  Einfluß  auszuüben  (Rümpel,  Poliansky,  Belin,  Nicolle  & 
CoNOR,  Camus  u.  a.).  Entgegengesetzte  Beobachtungen  wollen  Lenz- 
mann bei  Variola  und  Mark  bei  Vaccine  gemacht  haben. 

Erwähnt  sei  noch,  daß  einige  Autoren  die  innerliche  Darreichung 
von  Xylol  empfehlen,  womit  eine  Verkürzung  der  Krankheitsdauer, 
eine  Vermeidung  des  Eiterfiebers  und  eine  beträchtliche  Herabsetzung 
der  Mortalität  erzielt  worden  sein  soll  CWischnjewski,  Belin  u.  sl.). 

Was  die  spezifische  Serumtherapie  anbetrifft,  so  werden  wir 
darauf  in  einem  der  nächsten  Kapitel  gelegentlich  der  Besprechung 
der  Immunität  bei  Variola  und  Vaccine  zurückkommen. 


Sektionsbefund. 

Auf  den  Schleimhäuten  der  oberen  Luftwege  finden  sich  Pocken- 
eruptionen, aus  denen  häufig  infolge  frühzeitigen  Verlustes  des  Deck- 
epithels oberflächliche  Geschwüre  hervorgehen,  die  durch  Konfluenz 
zur  Bildung  ausgedehnter  Epitheldefekte  führen  können.  Man  trifft 
die  spezifischen  Veränderungen  auf  der  Mund-,  Wangen-  und  Zungen- 
schleimhaut, im  Nasenrachenraum,  am  weichen  Gaumen,  im  Pharynx 
und  Larynx,  seltener  in  der  Trachea  und  den  größern  Bronchien. 

Die  Lungen  zeigen  häufig  Bronchopneumonien,  selten  croupöse 
rneumonien.  Lungenabszeß  und  Lungengangrän  wird  hie  und  da 
in  septischen  Fällen  beobachtet. 

Der  Verdauungstraktus,  mit  Ausnahme  des  oberen  Abschnittes 
«es  Uesophagus  und  des  unteren  Teiles  des  Rectum,  wo  nur  selten 
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vereinzelte  Pocken  auftreten,  bleiben  frei.  Katarrhalische  Erschei- 
nungen und  Blutungen  in  die  Schleimhaut  gelangen  zur  Beobachtung." 

Am  Herzen  findet  man  trübe  Schwellung  und  fettige  Entartung 
der  Muskulatur.  Endocarditis,  Endocarditis  ulcerosa  und  Pericarüitis 
kommen  bei  septischen  Prozessen  vor. 

Leber  und  Nieren  zeigen  trübe  Schwellung  und  fettige  Ent- 
artung, 

Die  Milz  ist  namentlich  in  den  ersten  Stadien  der  Krankheit 
bedeutend  vergrößert. 

An  der  Vagina  und  Urethra  werden  hie  und  da  Pockenefflore- 
szenzen  beobachtet. 

In  den  Hoden  sind  kleine  Entzündungsherde  beschrieben  worden. 

Im  Rückenmark  und  verlängerten  Mark  können  sich  kleinherdige 
Myelitiden  etablieren. 

Bei  den  hämorrhagischen  Formen  finden  fast  in  alle  Organe  ? 
Blutungen  statt.  Subdurale  Blutungen,  Blutungen  in  die  Chorioidea  i 
und  Retina,  Hautblutungen,  Muskelblutungen,  Blutungen  in  die  i 
Schleimhäute  des  Respirations-  und  Digestionstraktus,  Hämorrhagien 
in  der  Leber,  Niere,  in  den  Ovarien  usw,  gehören  zu  den  häufigen  i 
Befunden. 

Weigert  hat  in  Leber,  Milz,  Nieren  und  Lymphdrüsen  kleine  ;• 
nekrotische  Herde  beschrieben,  die  er  zufolge  gewisser  Aehnlich- 
keiten  mit  den  von  ihm  beobachteten  Verhältnissen  in  den  Pocken-  ■ 
effloreszenzen  als  ,, pockenähnliche  Gebilde"  bezeichnet  hat. 

Die  gleichen  Bildungen  wurden  von  Keysselitz  &  Mayer  in  i 
Leber,  Milz,  Niere,  Knochenmark  und  Lunge  von  Pockenleichen  ge- 
funden. 

Aehnliche  Veränderungen  fand  Chiari  bei  der  Mehrzahl  der  • 
Pockenleichen  im  Knochenmark  und  bezeichnete  den  Prozeß  als  ■ 
„Osteomyelitis  variolosa". 

Weiterhin  konnte  Chiari  das  Bestehen  disseminierter  Herde,  die  ; 
eine  zentrale  Zone  der  Nekrose,  eine  mittlere  der  Infiltration  und  l 
eine  periphere  Zone  der  Exsudation  zeigten,  im  Hoden  der  meisten  i 
Variolaleichen  nachweisen ;   er  betrachtet  diese  Bildungen  als  Ana- 
loga der  variolösen  Hauteffloreszenzen. 

BowEN  sah  in  Lungen,  Leber  und  Niere  einer  Pockenleiche  f 
kleine  pockenähnliche  Knötchen,  teils  mit  deutlicher  Dellenbildung.  . 
Auch  in  ihrem  histologischen  Aufbau  zeigten  die  Gebilde  auffällige 
Aehnlichkeiten    mit    Pockeneffloreszenzen,    Da    Bowen  in  diesen 
Herden  keine  Mikroorganismen  nachweisen  konnte,  so  hält  er  sich  ■. 
für  berechtigt,  sie  von  den  „pockenähnlichen  Gebilden"  Weigerts  ' 
abzutrennen^  die  Produkte  einer  Mischinfektion  darstellen.    Er  be- 
trachtet daher  seine  Gebilde  als  den  Pockeneruptionen  der  Haut 
gleichzusetzende  Lokalisationen.   Bowen  hat  die  CniARischen  Hoden- 
herde ebenfalls  beobachtet  und  in  ihnen  niemals  Bakterien  gefunden.  . 

Histologie  der  Pocken. 

Der  histologische  Aufbau  der  Variolapustel  und  der  ihr  auch  in 
dieser  Beziehung  nahe  verwandten  Impfpocke  ist  ein  außerordentlich 
komplizierter  und  kann  im  Rahmen  unserer  Arbeit  nur  in  seinen 
Grundzügen  berücksichtigt  werden.    Für  eine  nähere  Orientierung 
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'  muß  auf  die  Arbeiten  von  Unna  und  Burri  verwiesen  werden,  denen 
wir  in  unserer  Darstellung  folgen. 

Sowohl  die  Variola-  wie  die  Vaccinepustel  werden  im  wesentlichen 
durch  entzündliche  Vorgänge  bedingt.  Wie  bei  jeder  Oberilächen- 
entzündung  findet  eine  Ueberflutung  des  Epithels  mit  Ernährungs- 
flüssigkeit statt,  die  hauptsächlich  aus  Wasser  und  Eiweißstoffen 
besteht.  Je  nachdem  nun  der  eine  oder  der  andere  Bestandteil  zur 
Wirkung  gelangt,  kommt  es  zu  einer  Verwässerung  des  Epithels,  zu 
einer  Kolliquation,  oder  zu  einer  Verbindung  der  Eiweißstoffe  der 
Zelle  und  des  Exsudats,  zu  einer  Gerinnung  des  Epithels.  Eine  be- 
sondere Form  dieses  letzteren  Vorganges  ist  von  Weigert  als 
Koagulationsnekrose  bezeichnet  worden.  Sie  zeichnet  sich  dadurch 
aus,  daß  die  Epithelien,  ohne  ihren  gegenseitigen  Zusammenhang  zu 
verlieren,  direkt  nekrotisch  werden,  das  Protoplasma  seine  Eärbbar- 
keit  verliert  und  durch  Aufnahme  fibrinogener  Substanz  aus  der  ent- 
zündlichen Flüssigkeit  in  eine  fibrinöse  geronnene  Masse  sich  um- 
wandelt, während  der  Kern  abstirbt  und  nachträglich  aus  den  wohl- 
erhaltenen Mumien  der  Zellleiber  ausgespült  wird.  So  entstehen  An- 
häufungen von  kernlosen  Schollen,  die  ,,diphtheroiden  Herde"  von 
Weigert. 

Dieser  Vorgang  der  Zellnekrose  soll  nun  nach  Weigert  das  Pri- 
märe und  Charakteristische  des  Pockenprozesses  bilden.  Durch  Ein- 
wirkung des  aus  den  Blutgefäßen  des  Papillarkörpers  austretenden 
Pockengiftes  sterben  die  Zellen  der  tieferen  Schichten  des  Eefce 
Malpighi  ab  und  diese  nekrotischen  kernlosen  Schollen,  die  in  einem 
zentralen  Hauptherd  und  in  peripher  versprengten  Nebenherden  aoge- 
lagert  sind,  rufen  erst  sekundär  durch  Reizwirkung  den  Austritt  des 
■entzündlichen  Exsudats  und  eine  Proliferation  der  Stach elzellen  hervor. 
Indem  durch  den  Druck  der  stetig  zuströmenden  Flüssigkeit  die  ab- 
gestorbenen Zellmassen  auseinander  getrieben  und  zu  Strängen  und 
Pfeilern  ausgezogen  werden,  entsteht  der  charakteristische  Aufbau 
der  Pocke  als  eine  mehrkammerige  Blase.  Die  Entwickelung  der 
Delle  ist  nach  Weigert  nicht  allein  in  dem  Umstand  zu  sehen,  daß 
die  Randzone  infolge  lebhafter  Zellwucherung  sich  wallartig  erhebt, 
während  die  mittlere  Partie  in  ihrem  Wachstum  zurückbleibt;  eine 
wichtige  und  mitbestimmende  Rolle  spielen  dabei  die  die  Pocken- 
decke und  den  Pockenboden  verbindenden  Zellstränge,  die  dem  Druck 
der  Flüssigkeit  nicht  nachgeben  und  durch  Zug  die  zentrale  Ein- 
senkung  bedingen.  Durch  die  spätere  Einwanderung  von  Leukocyten 
wird  das  Bläschen  eitrig  und  unter  ihrem  Einflüsse  das  Fachwerk 
wieder  aufgelöst. 

Im  Gegensatze  zu  Weigert,  nach  welchem  nekrotische  Vorgänge 
bei  der  Pockenbildung  das  Primäre  sind,  lassen  die  meisten  Autoren 
(Auspitz  &  Bäsch,  Rindfleisch,  Renaut,  Leloir  u.  a.)  den  Prozeß 
mit  einer  Entzündung  beginnen.  Von  den  verschiedenen  Darstellungen 
dieses  Entwickelungsganges  erscheint  die  von  Unna  &  Burri  ge- 
gebene zur  Zeit  als  die  begründetste. 

Unna  unterscheidet  zwei  Hauptformen  der  durch  Kolliquation  bedingten 
^ellentartung.  In  der  einen  Form,  der  retikulier enden  Degeneration, 
r"w  k^'^  Wirkung  des  Wassers  und  der  alkalisch  reagierenden  Salze  vor,  wobei 
<j|e  Waben  des  Spongioplasmas  zu  großen  wasserhaltigen  Vakuolen  anschwellen, 
«Je  Wabenwände  zerreißen  und  der  Zellleib  nach  Schrumpfung  des  Kernes  als- 
oaid  nur  noch  ein  unregelmäßig  netzförmiges  Gefüge  zeigt  und  schließlich  nach 
AJurcübruch  der  Zellwände  die  ganze  Stachelschicht  durch  Konfluenz  der  ein- 
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zelnen  Elenaente  in  ein  teils  feines,  teils  grobes  Retikulum  spongioplastischer 
Herkunft  verwandelt  wird.  Die  retikuliereude  Degeneration  ist  die  häufigste  Form 
der  EpithelkoUiquation  und  führt  zur  Bildung  i  n  t  r  ac  e  1 1  u  lä r  e r  Höhlen. 

Bei  der  zweiten  Form,  der  ballon  ierenden  Degeneration,  wirken 
vorwiegend  die  im  Exsudat  enthaltenen  Eiweißkörper,  unter  deren  Einfluß  di^ 
Stachelzellen  sich  abrunden,  den  Panzer  verlieren  und  damit  ihren  gegenseiiigou 
Zusammenhang  aufgeben  und  als  loser  Hänfen  von  Einzelgebilden  am  Oruude 
liegen  bleiben.  Im  weiteren  Gang  des  Prozesses  wird  das  Protoplasma  zu  einer 
fibrinoid  geronnenen  Substanz,  an  der  eine  Differenzierung  in  Ekto-  und  Eudo- 
plasma,  wie  an  den  normalen  oder  retikulär  degenerierten  Staclielzellen,  nicht 
mehr  erkennbar  ist.  Zu  diesen  Vorgängen  gesellt  sich  ein  neues  Phänomen 
hinzu,  die  teigige  Konsistenz  der  Zellkugeln,  wobei  dieselben  durch  Schwellung 
und  Druck  des  Exsudats  zu  Ballons  umgestaltet  werden,  in  deren  Innerem  zahl- 
reiche Kerne  liegen,  welche  auf  amitotischem  Wege  aus  dem  Zellkern  hervor- 
gegangen sind.  Durch  die  ballonierende  Degeneration  entstehen  also  inter- 
celluläre  Höhlen  und  dieser  Prozeß  wird  überall  da  angetroffen,  wo  eiu- 
kammerigo  Blasen  gebildet  werden. 

Der  Hergang  bei  der  Pockenentwickelung  spielt  sich  nach  Unna  und 
BuRRl  in  folgender  Weise  ab. 

Durch  Reizwirkung  des  Pockengiftes  tritt  an  den  Stachelzellen  eine  ödema- 
töse  Schwellung  auf,  an  die  sich  Degenerationserscheinungen  anschließen.  Wäh- 
rend in  den  oberen  Partien  der  Stachelzellen,  wo  die  älteren  Zellen  liegen,  dii 
retikuliereude  Degeneration,  und  in  den  unteren  Partien,  wo  die  jüngeren  Zellen 
sich  befinden,  die  ballonierende  Degeneration  zur  Bildung  eines  weitverzweigten 
Ss'stems  von  Hohlräumen  führen,  widerstehen  einzelne  Zellmassen  der  Auflösung 
und  üefern  das  Fachwerk  der  Pocke,  indem  sie  zum  Teil  senkrecht  von  der 
Pockendecke  zum  Pockengrund  hinabsteigen,  zum  Teil  nach  den  verschiedenen 
Richtungen  verlaufen.  Gleichzeitig  mit  diesen  destruktiven  Prozessen  im  Zentrum 
der  Pocke  findet  in  den  Randpartien  eine  lebhafte  Epithelwucherung  statt,  wo- 
durch rings  um  das  Zentrum  ein  Epithelwall  entsteht. 

Ueber  die  anatomische  Struktur  der  einzelnen  Bestandteile  der  Pocke  ent- 
nehmen wir  der  Darstellung  von  BuRRi  folgende  Angaben. 

Die  Pockendecke  wird  von  allen  3  Schichten  der  Epidermis  geliefert. 
Die  Körnerschicht  ist  kaum  angedeutet,  die  Zellen  der  Stachelsehicht  sind  kom- 
primiert und  haben  ihren  Panzer  verloren. 

Die  Epithelstränge,  die  durch  Kompression  der  Stachelzellen  ent- 
standen sind,  verlaufen  von  der  Pockendecke  zum  Pockengrund.  Sie  gehen  aber 
unter  sich  und  mit  den  Zellen  des  seitlichen  Walles  zahlreiche  Verbindungen  ein 
und  bilden  dadurch  ein  äußerst  kompliziertes  Netzwerk. 

Die  Höhlenbildung  beginnt  zunächst  in  den  höchsten  und  mittleren 
Lagen  der  Stachelschicht  durch  die  retikulierende  Degeneration,  die  rascher  zu 
ausgedehnten  Zerstörungen  führt,  als  die  am  Grunde  wirkende  ballonierende 
Degeneration,  welche  erst  in  einem  vorgeschritteneren  Stadium  der  Effloreszenz. 
in  Erscheinung  tritt. 

Als  Grund  für  die  verschiedene  Lokalisation  beider  Degenerationsformen 
gibt  BuRRi  in  Uebereinstimmung  mit  Unna  an,  daß  das  jugendliche  Protoplasma 
der  unteren  Zellen  mehr  zur  Gesamtquellung  des  Zellleibes,  wie  sie  in  der 
Ballonform  vorliegt,  neigt.  Wenn  dagegen  in  den  älteren  Zellen  das  festere 
Randprotoplasma  vom  perinukleären  Protoplasma  sich  gesondert  hat,  führt  da& 
Oedem  eher  zur  partiellen  Verflüssigung  des  zentralen  Protoplasmas. 

Den  Pockengrund  bilden  die  nackt  in  die  Pockenhöhle  hineinragenden 
oder  epithelbekleideten  Papillen. 

Die  seitlichen  Wangen  zeigen  das  Epithel  in  lebhafter  Proliferation. 
Die  Papillen  sind  verlängert,  der  ganze  Epithelwall  ist  ödematös  angeschwollen 
und  die  intracellulären  Räume  erweitert. 

Die  Abheilung  erfolgt  damit,  daß  der  Inhalt  der  Pusteln  unter  der  Horn- 
decke zur  Kruste  eintrocknet  und  daß  vom  seitlichen  Epithelwall  durch  erneute 
Proliferation  eine  Epithelmembran  sich  zentralwärts  unter  die  abgestorbenen 
Massen  allmählich  vorschiebt. 

Was  den  histologischen  Aufbau  der  Impfpocke  im  Vergleich  zur 
Variolapustel  anbetrifft,  so  faßt  Burri  die  Unterschiede  dahin  zu- 
sammen, daß  die  ballonierende  Degeneration  bei  der  Vaccine  keine  sO' 
große  Ausdehnung  gewinnt,  daß  beide  Degenerationsformen  bei  der 
Vaccine  in  alle  Schichten  der  Epidermis  sich  etablieren  und  daß  die 
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eitrige  Infiltration  bei  weitem  niclit  den  hohen  Grad  erreicht  wie  bei 
^er  Variola. 

Blutbild  bei  Variola. 

Das  Blutbild  bei  der  Variola  wird  vorwiegend  durch  eine  vor- 
überoehende  starke  Leukocytose  beherrscht. 

Nach  Cabral  de  Melle  besteht  eine  Anisohypercytose  im  vSinne 
A.RNETHS.  Im  Eruptionsstadium  überwiegen  die  1-  und  2-kernigen 
Leukocyten,  im  Suppurations-  und  Dessikationsstadium  nähert  sich 
das  Bild  immer  mehr  dem  normalen. 

Weil  gibt  an,  daß  die  Hyperleukocytose  in  der  Zeit  des  liash 
beginnt,  mit  der  Bläschenbildung  ihren  Höhepunkt  erreicht  und  mit 
der  Pustelbildung  abklingt.  Es  sind  hauptsächlich  die  mononukleären 
Formen  vertreten. 

Die  Variola  inoculata. 

Wie  wir  im  geschichtlichen  Teil  dieser  Arbeit  auseinanderge- 
setzt haben,  war  die  Inokulation  zu  ihrer  Zeit  das  wichtigste  Schutz- 
mittel gegenüber  den  Blattern.  Aus  ihrer  ursprünglichen  Einfach- 
heit hatte  sich  die  Methode  in  den  Händen  der  Inokulatorei]i  zu 
einem  äußerst  komplizierten  Verfahren  gestaltet,  bei  dem  oft  weniger 
das  erstrebte  Endziel,  den  sichern  Schutz  des  Geimpften  auf  möglichst 
gefahrlosem  Wege  zu  erreichen,  als  der  Wunsch,  durch  Uebertreibung 
in  seiner  Kunst  aufzufallen,  zum  Ausdruck  kam.  Im  allgemeinen 
galten  bei  der  Inokulation  folgende  Grundsätze. 

Als  Impfstoff  benutzte  man  nach  dem  Vorgange  von  Gatti  die 
Lymphe  aus  den  Bläschen  von  inokulierten,  leicht  verlaufenden 
Blattern.  Mit  der  Lymphe  wurden  Fäden,  Leinwandstückchen, 
Schwämme  usw.  getränkt  und  einige  Wochen  aufbewahrt.  Die  Art 
der  Insertion  des  Virus  war  verschieden.  Man  machte  längere  Haut- 
schnitte, legte  auch  Fontanellen  an,  erzeugte  Vesikatorwunden,  trug 
auch  hie  und  da  ganze  Hautstücke  ab  usw.  Gatti  verwarf  alle 
diese  Verfahren  und  führte  wieder  die  Methode  der  Stichimpfung 
ein.  Auch  die  von  den  meisten  Aerzten  verlangte  Präparation  ver- 
mittels Laxantien,  Aderlässen,  Brechmitteln  wurde  von  Gatti  als 
schädlich  und  unnötig  beseitigt. 

Als  das  geeignetste  Alter  für  die  Impfung  wurden  die  ersten 
6  Lebensmonate  gehalten;  manche  warteten  die  Periode  der  Dentition 
ab,  andere  wählten  das  3.-6.  Lebensjahr.  Die  Impfung  im  späteren 
Alter  galt  für  gefährlich. 

Der  Verlauf  der  Variola  inoculata  zeigte  manche  Abweichungen 
vom  regulären  Typus. 

Nach  einem  Symptomenlosen  3-tägigen  Inkubationsstadium  er- 
schienen an  der  Impfstelle  kleine  rote  Knötchen,  die  bis  zum  7.  oder 
8.  Tag  zu  größeren  Bläschen  mit  klarem  Inhalt  (Mutterpocke,  Master 
pox)  auswuchsen.  Am  8.  Tage  nach  der  Insertion  trat  hohes  Fieber  ein, 
das  von  mehr  oder  weniger  schweren  Störungen  des  Allgemein- 
befindens begleitet  war.  Gleichzeitig  mit  dem  Eintritt  des  Fiebers 
begann  sich  der  Inhalt  des  Bläschens  zu  trüben,  die  Rötung  und 
Schwellung  der  Haut  in  der  Umgebung  der  Pusteln  erreichte  ihren 
Höhepunkt,  und  auf  diesem  entzündeten  Plateau,  hie  und  da  auch 
an  entfernteren  Stellen  des  Oberarmes,  erschienen  eine  Anzahl  Tochter- 
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pusteln,  die  einen  beschleunigten  Entwickelungsgang  durchmachten 
Mit  diesem  Stadium  der  lokalen  Suppuration,  das  3  Tage  währte' 
war  in  vielen  Fällen  der  Prozeß  beendet.  Das  Fieber  sank,  die  All- 
gemeinerscheinungen verloren  sich  und  die  Abheilung  der  Pusteln 
erfolgte  in  gewöhnlicher  Weise.  Oft  jedoch  kam  es  im  Beginn  der 
Entfieberung,  also  etwa  am  11.  Tage  nach  der  Impfung,  zum  Aus- 
bruch eines  über  den  ganzen  Körper  verbreiteten  Exanthems.  Die 
weitere  Entwickelung  des  Prozesses,  der  sonst  einen  vollkommen 
regulären  Verlauf  nahm,  zeichnete  sich  dadurch  aus,  daß  sowohl 
die  Suppuration  wie  das  zweite  Fieber  in  der  Regel  gänzlich  fehlten 
oder  in  nur  mäßigen  Grenzen  sich  bewegten. 

Die  Zahl  der  sekundären  Pusteln  bei  der  Variola  inoculata  wird 
auf  50 — 1000  angegeben. 

Die  Tierpocken. 

Die  pockenartigen  Erkrankungen,  die  bei  verschiedenen  Säuge- 
tieren, namentlich  bei  unseren  Haustieren,  gelegentlich  vorkommen, 
haben  von  jeher  besonderes  Interesse  etweckt  und  zwar  vorerst 
nicht  wegen  ihrer  teilweise  großen  wirtschaftlichen  Bedeutung,  sondern 
infolge  der  wichtigen  Beziehungen  der  einen  Form  derselben,  der 
Kuhpockeu,  zur  menschlichen  Variola,  und  weil  ferner  die  Pocken 
gewisser  Tierarten  in  ähnlicher  Weise  verlaufen,  wie  die  Blattern- 
erkrankung des  Menschen. 

Die  Pocken  der  Tiere  treten  in  zwei  Formen  auf:  entweder  als 
eine  schwere  fieberhafte  Infektion,  die  mit  einem  diffusen,  über 
den  ganzen  Körper  verbreiteten  Exanthem  einhergeht,  —  oder  als 
ein  gutartiger  mildverlaufender  Prozeß,  bei  dem  es  lediglich  am  Orte 
der  Infektion  zur  Ausbildung  spezifischer  Effloreszenzen  kommt. 
Zu  der  ersten  Gruppe,  die  die  Neigung  zeigt,  in  seuchenhafter  Ver- 
breitung aufzutreten,  gehören  die  Pocken  der  Schafe  und  vielleicht 
der  Ziegen  und  Schweine,  die  zweite  Gruppe  umfaßt  die  Pocken- 
erkrankungen der  übrigen  Tiere  (Kuhpocken,  Pferdepocken  usw.). 

Die  Schafpocken.  Die  Schafpocken  (Sheep-pox,  clavelee),  deren 
Beziehungen  zu  den  Pocken  der  anderen  Tiere,  nämlich  zur  Vaccine 
und  Variola,  noch  nicht  geklärt  sind,  stellen  eine  akute  schwere  exan- 
thematische  Infektionskrankheit  der  Schafe  dar.  Die  Krankheit, 
die  früher  in  verschiedenen  Ländern  Europas  in  verhältnismäßig 
großer  Ausbreitung  zur  Beobachtung  kam  und  zahlreiche  Opfer  unter 
den  befallenen  Tieren  forderte,  ist  gegenwärtig  infolge  geeigneter 
Maßnahmen  erheblich  eingedämmt  worden. 

Die  natürliche  Infektion  findet  wohl  in  der  Weise  statt,  daß 
das  „flüchtige"  Kontagium  von  den  Pusteln  und  Borken  der  kranken 
Tiere  durch  Zerstäubung  auf  gewisse  Entfernungen  in  die  Luft  der 
Umgebung  gelangt,  wo  das  Virus  von  anderen  Tieren  entweder 
direkt  oder  nach  Aufwirbeln  des  mit  Infektionsstoff  beladenen  Stall- 
staubes eingeatmet  wird. 

Nach  einer  Inkubationszeit  von  6—8  Tagen  setzt  die  Krankheit 
mit  einem  1—2  Tage  dauernden  Initialstadium  ein,  wobei  hohes 
Fieber,  akute  Katarrhe  der  Schleimhäute  u.  a.  m.  beobachtet  werden. 
Hierauf  erfolgt  unter  Nachlassen  des  Fiebers  eine  Eruption  röter 
Flecke,  die  sich  bald  zu  Knötchen  umwandeln.   Die  Knötchen  wachsen 
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in  den  nächsten  Tagen  zu  linsen-  bis  bohnengroßen,  von  einem  roten 
Hof  umgebenen,  bläulich-weißen,  gedellten  Pusteln  aus,  die  mit  klarer 
.-seröser  Flüssigkeit  gefüllt  sind.  Etwa  am  6.-7.  Krankheitstage 
beginnt  der  Inhalt  der  Blasen  bei  erneutem  Ansteigen  des  Fiebers 
itrig  zu  werden,  worauf  die  Pusteln  unter  Borkenbildung  eintrocknen. 
-  Als  Abweichungen  vom  regulären  Typus  sind  Formen  aufzufassen, 
bei  welchen  die  Krankheit  mit  Ablauf  der  initialen  Erscheinungen 
beendet  ist  (Variola  sine  exanthemate?),  oder  wo  die  Involution  be- 
reits im  Stadium  der  Knötchenbildung  erfolgt  (sogenannte  Steinpocken, 
plattgedrückte  Pocken).  Letztere  Formen  sind  auch  neuerdings  mehr- 
fach beobachtet  worden  (Foth,  Noack,  Ostertag,  Haake,  Eber  u.  a.). 
Trotz  ihres  abortiven  Verlaufs  können  sie  einen  sehr  bösartigen 
Charakter  annehmen,  wie  die  von  manchen  Autoren  angegebene  hohe 
Sterblichkeitsziffer  beweist.  Im  ferneren  kommen  bei  den  Schafpockßn 
konfluierende  und  hämorrhagische,  gangräneszierende  "  (^s,spocken) 
Formen  zur  Beobachtung,  die  dann  von  sehr  schweren  Allgemein- 
erscheinungen begleitet  sind. 

Eine  Uebertragung  des  Virus  auf  andere  Tiere,  vielleicht  mit. 
Ausnahme  der  Ziege,  scheint,  insoweit  die  gewöhnlichen  Infektions- 
wege in  Betracht  kommen,  nicht  stattzufinden.  Anders  hingegen  ge- 
staltet sich  die  Sache  bei  der  künstlichen  Infektion ;  doch  gehen 
hierüber  die  Meinungen  weit  auseinander.  Während  einerseits  be- 
hauptet wird,  daß  für  die  Schaf pocken  nur  die  Speeles  Schaf  empfäng- 
lich sei  (Puech,  Quasinsky,  Galtier  u.  a.),  liegen  Angaben  über  ge- 
lungene Uebertragungen  auf  Pferd,  Rind,  Ziege,  Kaninchen,  Schwein 
vor  (ZüNDEL,  Berger).  Hervorgehoben  wird  ferner,  daß  die  Vaccina- 
tion  des  Schafes  nicht  gegen  Ovine  schützt,  ebenso  wie  Rinder  durch 
die  Ovination  nicht  immun  gegen  die  Vaccine  werden. 

Das  Ueberstehen  der  Krankheit  scheint  den  Tieren  eine  lang- 
dauernde Immunität  zu  verleihen.  Lämmer  von  Müttern,  die  die 
Pocken  überstanden  haben,  zeigen  noch  3 — 4  Monate  nach  der  Ge- 
burt eine  hohe  Immunität  (Duclert). 

Was  den  histologischen  Aufbau  der  Schafpocke  anbetrifft,  so 
scheint  sie  sich  analog  der  Menschenpocke  zu  verhalten  (Morel 
&  Vallee). 

Nach  den  Untersuchungen  von  Galli-Valerio  erzeu.gt  die  Ver- 
impfung  der  Schafpocke  auf  die  Rattencornea  den  GuARNiERischen 
Körperchen  ähnliche  Gebilde. 

Die  Pockenimpfung  (Ovination)  der  Schafe,  die  meist  gutartig 
verläuft  und  den  Tieren  eine  langdauernde  Immunität  verleiht,  kommt 
entweder  als  Notimpfung  zum  Schutz  der  gesunden  Tiere  in  bereits 
verseuchten  Bestände  zur  Anwendung,  oder  sie  wird  als  Vor- 
beuge- und  Schutzimpfung  in  seuchenfreien  Zeiten  durchgeführt.  Da 
die  Schutzpocken  in  gleicher  Weise  wie  die  natürlichen  infektiös  sind 
und  die  behandelten  Tiere  stationäre  Seuchenherde  darstellen,  so  ist 
die  Schutzimpfung  in  den  meisten  Ländern  gänzlich  untersagt  oder 
an  gewisse  Bedingungen  geknüpft.  Neben  der  aktiven  Immunisierung 
wird  scheinbar  mit  gutem  Erfolg  die  Serumtherapie  angewandt.  Als 
weitere  Behandlungsmethoden  sind  empfohlen  worden  Impfung  mit 
Virus,  das  durch  ein  homologes  Immunserum  sensibilisiert  ist  (Bidre 
&  BoQUET,  Panisset),  Abschwäch ung  des  Impfstoffes  durch  längere 
J^mwirkung  von  Temperaturen  von  2.5  o  (Duclert),  mehrfache  Passage 
üurcli  die  Ziege  (Konew,  Voigt)  usw. 
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Die  Kuhpocken.  Die  Krankheit  ist  bereits  im  Kapitel  „Ent- 
deckung der  Kiilipockenimpfung"  besproclien  worden. 

Die  Pferdepocken.  Die  Pferdepocken  (horse-pox,  Variola  equina 
Pferdemauke)  sind  eine  gegenwärtig  nur  selten  anzutreffende  Krank- 
heit, die  meist  gutartig  verläuft. 

Die  Pferdepocken  entwickeln  sich  fast  immer  in  der  Fessel- 
gegend. Die  Haut  wird  gerötet  und  schwillt  an  und  es  schießen 
auf  dieser  entzündeten  Unterlage  kleine  Bläschen  auf,  die  bald 
bersten  und  eine  gelblich-klare  Flüssigkeit  entleeren.  Die  Eintrock- 
nung erfolgt  unter  Borkenbildung. 

Jenner  hatte  angenommen,  daß  die  Kuhpocken  durch  die  Pferde- 
mauke hervorgerufen  werden.  Die  späteren  Untersuchungen  haben 
aber  die  Ansicht  von  Woodville,  Coleman,  Viborg  &  Sacco  bestätigt 
daß  die  Pferdemauke  nicht  die  einzige  ausschließliche  Ursprungs- 
stätte  der  Kuhpocken  ist. 

Die  Pferdemauke  ist  wie  die  Kuhpocken  keine  selbständige 
Krankheit.  Die  Vermittelung  der  Infektion  geschieht  meist  durch 
die  Hände  der  Schmiede  und  .Kutscher  beim  Beschlagen,  durch  Ge- 
schirre, Futter  usw. 

Die  Pferdepocken  sind  sehr  leicht  auf  den  Menschen  und  das 
Kind  übertragbar,  ebenso  wie  die  Vaccine  und  teils  auch  die  Variola 
auf  dem  Pferde  haftet. 

Differentialdiagnostisch  kommt  bei  der  Pferdemauke  die  Stoma- 
titis contagiosa  pustulosa  und  die  Dermatitis  contagiosa  pustulosa  in 
Betracht.  Es  ist  jedoch  anzuführen,  daß  Cadeac  &  Ries  die  Stomatitis 
pustulosa  contagiosa  als  identisch  mit  horse  pox  erklären  und  Bassi 
ihre  Ansicht  experimentell  stützen  konnte,  indem  er  mit  einer 
solchen  Lymphe  bei  Uebertragung  auf  Kühe  typische  Pusteln  erhielt, 
deren  Verimpfung  auf  Kinder  vollen  Erfolg  ergab. 

Die  Schweinepocken.  Die  Schweinepocken  sind  eine  sehr  seltene 
Krankheit,  die  nur  in  vereinzelten  Gegenden  beobachtet  wird. 

Die  Krankheit,  die  nur  junge  Ferkel  befällt,  beginnt  mit  initialen 
Erscheinungen,  auf  welche  die  Eruption  eines  über  den  ganzen  Körper 
ausgebreiteten  Exanthems  erfolgt.  Die  zuerst  erschienenen  roten  Stipp- 
chen wachsen  bald  zu  größeren  Flecken  an,  aus  welchen  Knötchen 
hervorgehen,  die  sich  bald  in  Blasen  umwandeln.  Der  anfänglich 
klare  Inhalt  der  Pusteln  wird  eitrig  und  die  Abheilung  erfolgt  durch 
Eintrocknen  und  Borkenbildung. 

Mitunter  werden  bei  Schweinen  auch  konfluierende  und  hämor- 
rhagische Formen  beobachtet,  die  mit  schweren  Allgemeinerschei- 
nungen verlaufen. 

Nach  Bollinger  sollen  die  Pocken  des  Schweines  entweder  von 
den  echten  Pocken  des  Menschen  oder  von  der  Vaccine  abstammen 
und  je  nach  ihrem  Ursprung  eine  generelle  oder  lokalisierte  Form  an- 
nehmen. 

Die  Ziegenpocken.  Die  Ziegenpocken  (Variola  caprina)  sind  in 
verschiedenen  Ländern  vereinzelt  beobachtet  worden. 

Die  Ziegenpocken  zeigen  ein  älmliches  Krankheitsbild  wie  die 
Schafpocken. 

Die  Uebertragung  findet  durch  unmittelbare  Berührung  statt. 
Das  Schaf  und  der  Mensch  sind  für  die  Ziegenpocken  nicht 
empfänglich. 
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Was  das  Vorkommen  der  Pocken  bei  anderen  Tierarten  anbetrifft, 
so  sei  noch  zum  Schlüsse  erwähnt,  daß  Leese  im  Kamelzuchtdistrikt 
des  Piinjab  (Indien)  unter  den  Kamelen  eine  pockenälinliche  gutartig 
verlaufende  Seuche  beobachtet  hat,  die  sehr  kontagiös  war  und  ähn- 
liche Prozesse  wie  die  Variola  hervorrief. 


Klinik  der  Vaccination. 


Die  Erstimpfung. 

Die  Entwicklung  des  vaccinalen  Exanthems  zeichnet  sich  durch 
einen  regelmäßigen  und  eintönigen  Verlauf  aus. 

Gleich  nach  vollzogener  Impfung  tritt  eine  gleichmäßige  Rötung 
der  Insertionsstellen  auf,  die  sich  öfters  zu  einer  deutlichen  Quaddel 
erheben.  Bald  jedoch  schwinden  diese  Anzeichen  der  traumatischen 
Reaktion  und  die  Eingangspforte  bleibt  längere  Zeit  nur  noch  durch 
ein  braunes  Schüppchen  auf  normaler  Haut  erkennbar. 

Am  Ende  des  3.  oder  am  Anfang  des  4.  Tages  schwellen  die 
Impfstiche  zu  roten  Knötchen  an.  Vom  4.  bis  6.  Tage  differenziert 
sich  nach  v.  Pirquet  die  zentrale  Partie  der  Papel,  die  sich  als 
„Papille"  erhebt,  von  der  äußeren 
Partie,  welche  zu  einem  schmalen 
hyperämischen  Hofe  wird  (innerer 
Halo  oder  Aula).  Am  5.  Tage 
wandelt  sich  die  Papel  in  ein  Bläs- 
chen um  und  am  7.  Tage  hat  die 
Effloreszenz  ihre  volle  Entwicke- 
lung  erreicht  und  stellt  nun  ein 
ovales  oder  rundes,  oben  abgeplat- 
tetes, mit  einer  zentralen  Vertie- 
fung versehenes  Bläschen  dar,  bald 
silberperlfarbig,  bald  alabasterartig 
oder  bläulich- weiß,  von  einem 
schmalen  dunkelroten  Saum  um- 
geben, zu  dem  sich  bald  ein  zweiter 
lichterer  und  breiterer  Hof  hinzu- 
gesellt, der  mit  zackigen  und  un- 
regelmäßigen Rändern  in  die  Um- 
gebung ausstrahlt  (Areola  oder 
Area).  Am  7.  bis  8.  Tage,  mit  dem 
Einsetzen  des  Fiebers,  flammt  die 
Area  plötzlich  in  mächtiger  Aus- 
dehnung auf,  beide  Höfe  verschmel- 
zen miteinander  und  bilden  unter 
gleichzeitiger  ödematöser  Durchtränkung  des  Untergrundes  „ein  ein- 
ziges feurig  düsterrotes  Plateau,  welches  die  Bläschen  trägt"  (Bohn). 
Ihre  maximale  Ausdehnung  hat  die  Area  zwischen  dem  11.  und  12 
läge  erreicht.  Diese  fieberhafte  Periode,  die  etwa  2—3  Tage  anhält, 
ist  häufig  von  Störungen  des  allgemeinen  Befindens  begleitet,  wie 
Unruhe,  Appetitmang  '    ^ .  . 

ineigung  usw.    Die  Fieberakme  schwankt  zwischen  38,2  bVs 


Fiff.  3.  Variola  Vaccine,  Erstimpfung. 
(Nach  Voigt.) 


Unruhe,  Appetitmangel,  Schlaflosigkeit,  Kopfschmerzen,  gelegentlich 
Brechneigung  usw.    Die  Fieberakme  schwankt  zwischen  38,2  bis 
Am  9.  Tage  beginnt  der  bis  dahin  klare  Inhalt  des  Bläschens 

Handbuch  der  pathogenen  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VJII. 


4ü 


722 


E.   TOMAUKIN  und  H.  CARUlilUB, 


eiterig  zu  werden,  womit  die  Effloreszenz  in  das  Stadium  der  Pustel  ' 
übergeJit.   Etwa  zwischen  dem  11.  und  14.  Tage  tritt  die  Involution  i 
ein.   Das  Fieber  fällt  kritisch  ab,  Areole  und  Oedem  schwinden,  die 
allgemeinen  Erscheinungen  lassen  nach  und  die  Pusteln  trocknen  all- 
mählich zu  bernsteingelben  Krusten  ein,  die  etwa  nach  3  Wochen 
abfallen  und  weiße  Narben  zurücklassen. 

Der  Vaccinationsprozeß  geht  mit  einer  Leukocytose  einher,  di 
am  3.  oder  4.  Tage  auftritt  und  3—4  Tage  anhält,  um  am  7.-8.  Tag. 
abzufallen.    Zeitweise  herrscht  Leukopenie.   Vom  10, — 12.  Tage  er- 
folgt wieder  eine  2 — 6  Tage  dauernde  Leukocytose. 

Nach  V.  Pirquet  hängt  die  Größe  der  Area  mit  der  Stärke  - 
des  Fiebers  zusammen,  also  mit  der  Intensität  der  Allgemeinreaktion. 
Bei  Säuglingen  pflegen  sowohl  die  allgemeinen  Erscheinungen  wie  auch  s 
die  Area  nur  gering  ausgebildet  zu  sein.  Bei  schwer  anämischen  ; 
Kindern  ist  die  Area  kaum  angedeutet  oder  bleibt  ganz  aus,  während  I 
die  Papille  über  das  gewöhnliche  Maß  hinauswächst;  Die  „Kachek- 
tische  Reaktion"  nach  v.  Pirquet. 


Die  Wiederimpfung. 

Im  Gegensatze  zur  Erstimpfung  ist  der  Verlauf  der  Revaccination  : 
ein  sehr  wechselvoller  und  bietet  die  mannigfaltigsten  Bilder  dar.  . 
Im  allgemeinen  zeichnet  sich  der  revaccinale  Prozeß  durch  Verkürzung  : 
der  Reaktionszeit  und  durch  geringere  Intensität  der  lokalen  Erschei- 
nungen aus.    Je  kürzer  der  Intervall  zwischen  der  Erst-  und  der 
Zweitimpfung,  desto  ausgesprochener  sind  diese  Modifikationen,  wäh- 
rend bei  genügend  langem  Zwischenraum  die  zweite  Impfung  sich  i 
häufig  in  allen  Entwickelungsstadien  dem  Verlauf  der  Erstimpfung  : 
nähern  kann. 

BoHN  unterscheidet  folgende  Stufenleiter  des  Erfolges: 

1.  Der  volle  Erfolg.  Aufgehen  von  roten  Knötchen  am  Ende  der  ' 
dreitägigen  Latenzperiode,  die  sich  schon  am  nächsten  Tage  in  Bläs- 
chen umwandeln  und  nach  7  Tagen  ihre  volle  Ausbildung  zur  typischen  . 
Pustel  erreichen.  Am  7.  oder  8.  Tage  plötzliches  Anwachsen  des  Halo 
zu  einer  Entzündungsgeschwulst,  die  viel  weitere  Dimensionen  als  ^ 
bei  der  Erstimpfung  annimmt.  Die  Temperatur,  welche  sonst  den  t 
gleichen  Gang  wie  bei  der  Erstvaccination  zeigt,  erhebt  sich  etwas  • 
höher.  Der  Verlauf  des  Prozesses  ist  jedoch  auf  allen  Stufen  ein  i 
beschleunigter. 

2.  Das  gleiche  Bild,  jedoch  in  allen  Stadien  schneller  verlaufend. 
Der  Prozeß  erreicht  schon  am  6.  Tage  seinen  Höhepunkt,  worauf 
bald  die  Involution  der  Pusteln  erfolgt,  die  viel  weniger  ausgeprägte  ■ 
Narben  hinterlassen. 

Beide  Formen  geben  am  5.  oder  6.  Tage  eine  gut  verimpfbare 
Lymphe. 

3.  Der  mittelmäßige  Erfolg.  Die  Inkubationszeit  beträgt  bloß 
24—30  Stunden.  Am  Ende  des  2.  Tages  entstehen  juckende  Knötchen, 
auf  deren  Kuppe  im  Verlauf  des  3.  Tages  blasige  Erhebungen  der 
Epidermis  erscheinen.  Am  4.  Tage  ist  eine  mehr  oder  weniger  aus- 
gebildete Vesikel  vorhanden,  mit  oder  ohne  Nabel.  Akme  des  Pro- 
zesses am  5.  Tage  mit  der  Ausbreitung  der  Areole,  jedoch  sind  alle 
Erscheinungen  nur.  unbedeutend  ausgebildet.  Am  6.  Tage  Rückgang 
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des  Prozesses.  Am  7.  oder  8.  Tage  trocknen 
Inhalt  ist  nicht  verimpfbar. 

4.  Der  ungenügende  Erfolg.  Bildung  der 
1.  Tages  nach  der  Impfung.   Am  2.  oder  3. 
Bläschen,  deren  Inhalt  sich  rasch  trübt. 
4  Tage  gehen  die  Erscheinungen 

rasch  zurück. 

5.  Der  niederste  Erfolg.  Die 
Impfstellen  schwellen  in  den  ersten 
Stunden  nach  der  Impfung  unter 
lebhaftem  Jucken  quaddelförmig 
an  und  verfallen  schon  nach  24 
Stunden  der  Involution.  Bei  ab- 
solutem Fehlschlagen  der  Reaktion 
entstehen  flache  oder  knotige  Ent- 
zündungsherde an  der  Impfstelle, 
welche  ohne  Jucken  und  Brennen 
sich  involvieren. 

V.  PrRQUET  hat  für  die  Beur- 
teilung der  Revaccinationserfolge 
anstatt  der  Papille,  die  außerordent- 
lich wandelbar  ist,  aus  Gründen 
der  Zweckmäßigkeit  die  Area  als 
Einteilungsprinzip  gewählt  und 
unterscheidet  zwei  Gruppen  von 
Reaktionsformen ,  die  allerdings 
durch  Uebergänge  miteinander  ver-  Flg.  4. 
bunden  sind.  '  .Impfung. 


die  Bläschen  ein.  Ihr 

Knötchen  am  Ende  des 
Tage  erscheinen  kleine 
Geringe  Areole.  Vom 


Variola  Vaccine,  Wieder- 
(ISTach.  Voigt.) 


Reaktionsformen  mit  beschleunigter  Areabildung. 

Dieser  Typus  findet  sich  bei  Personen,  welche  lange  Zeit  nach 
der  ersten  Impfung  revacciniert  werden.  Die  Papel  ist  schon  nach 
48  Stunden  gebildet.  Sie  wächst  rasch  an  und  ihre  Differenzierung 
in  Aula  und  Papille  geschieht  in  einem  vorgeschritteneren  Stadium 
aus  einer  viel  größeren  Papel  als  bei  der  Erstvaccination.  Besonders 
eingeengt  ist  das  Aularstadium,  in  dem  die  Area  viel  früher  als  bei 
Erstvaccinierten  entsteht  und  ihre  Höhe  rascher  erreicht.  Gewöhn- 
lich sind  dabei  die  lokalen  und  allgemeinen  Erscheinungen  nicht  so 
stark  ausgesprochen  wie  bei  der  Erstimpfung. 

Hie  und  da  jedoch  kommt  es  zum  Ausbruch  sehr  heftiger  lokaler 
und  allgemeiner  Symptome,  ein  Zustand,  den  v.  Piuquet  als  ,, hyper- 
ergische beschleunigte  Reaktion"  bezeichnet. 

Was  die  Papille  anbelangt,  so  trifft  man  bei  der  Revaccination 
die  verschiedensten  Ausbildungsstufen  derselben.  Sie  kann  in  Form 
und  Farbe  der  Erstvaccine  nahekommen  und  dasselbe  gesetzmäßige 
Wachstum  zeigen ;  nur  wird  ihre  Weiterentwickelung  schon  frühzeitig 
unterbrochen.  Vielfach  jedoch  bleibt  sie  im  Wachstum  auf  noch 
niederer  Stufe  stehen  und  wir  sehen  dann  alle  Stadien  der  Entwicke- 
lung  nebeneinander. 

Die  Körpertemperatur  ist  bei  der  Revaccination  in  der  Regel 
nicht  erhöht,  wohl  aber  bei  der  hyperergischen  Areareaktion. 

4G* 
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Reaktionsformen  ohne  Areabildung  (Frühreaktion). 

1.  Bei  langem  Intervall  zwischen  Erst-  und  Zweitimpfung  könncD 
neben  der  beschleunigten  Areareaktion  Formen  entstehen,  bei  denen 
es  überhaupt  nicht  zur  Ausbildung  einer  Area  kommt.  Die  Papel  er- 
scheint noch  einen  Tag  früher  als  bei  der  beschleunigten  Areareaktion 
und  beginnt  schon  am  nächsten  Tage  sich  zu  involvieren,  oder  sie  ent- 
wickelt sich  noch  1—2  Tage  weiter,  um  dann  einzutrocknen.  Zu 
einer  eigentlichen  Differenzierung  jedoch  kommt  es  nicht. 

2.  Bei  kurzem  Intervall,  d.  h.  in  den  ersten  Tagen  oder  Monaten 
nach  der  ersten  Impfung,  sind  die  Eeaktionsformen  noch  rudimentärer; 
sie  treten  sehr  frühzeitig  auf  und  der  ganze  Prozeß  kann  innerhalb 
24  Stunden  abgeklungen  sein.  Die  vaccinalen  Frühreaktionen  ver- 
laufen um  so  intensiver,  je  öfter  die  Revaccinationen  wiederholt 
werden.  Lange  Zeit  fortgesetzte  Nachimpfungen  eines  bereits  vacci- 
nierten  Menschen  verlaufen  nicht  ergebnislos,  sondern  sie  rufen  immer 
wieder  dieselben  kurzfristigen,  charakteristischen  und  spezifischen 
Formen  der  Reaktion  hervor. 

Bei  Anwendung  sehr  virulenter,  unverdünnter  Lymphe  entsteht 
nach  V.  Pirquet  die  frühzeitige  hyperergische  Reaktion: 
Nach  3  Stunden  Papelbildung,  nach  8—10  Stunden  Differenzierung 
derselben  und  nach  30  Stunden  Areabildung. 


Anomalien  des  Vaccineverlaufes. 

In  der  Regel  verläuft  der  vaccinale  Prozeß  in  gesetzmäßiger  und 
einförmiger  Weise.  In  seltenen  Fällen  jedoch  kommt  es  zu  gewissen 
Abweichungen  vom  normalen  Bilde  und  zu  mannigfachen  Kompli- 
kationen, die  teils  durch  das  Vaccinevirus  selbst  bedingt  sind,  zum 
Teil  in  bestimmten  äußeren  Momenten  ihre  Ursache  haben.  —  Von 
den  eigentlichen  Impfschädigungen  sollen  hier  hauptsächlich  diejenigen 
Formen  nähere  Erwähnung  finden,  die,  wenn  auch  zumeist  vermeidbar, 
noch  gegenwärtig  gelegentlich  zur  Beobachtung  kommen,  während  alle 
Komplikationen  des  Impfprozesses,  welche  der  Zeit  vor  Einführung 
der  animalen  Lymphe  und  der  vervollkommneten  Ausgestaltung  des 
Impfgeshäftes  angehören,  nur  insoweit  sie  besonderes  theoretishes 
Interesse  darbieten,  zur  Besprechung  gelangen  werden. 


Polymorphe  postvaccinale  Exantheme. 

Diese  außerordentlich  vielgestaltigen  Ausschlagsformen  treten  vorwiegend 
bei  Erstimpfungen  auf,  und  zwar  entweder  frülizeitig,  oder  zwisctien  dem  7.  oder 
15.  Tage  nach  der  Impfung.  Sie  sind  raasern-  oder  scharlachähnlich,  bald 
roseolaartig  oder  auch  urticariaähnlich.  Das  Exanthem  erscheint  entweder 
an  gewissen  Prädilektionsstellen  oder  ist  über  den  ganzen  Körper  verbreitet. 
Die  Deutung  des  Exanthems  ist  nicht  sicher.  Von  manchen  als  Abortivform  der 
Vaccina  generalisata  oder  als  Analogon  des  Arzneiexanthems  aufgefaßt,  sehen 
andere  darin  eine  ähnliche  Erscheinung,  wie  der  initiale  Ausschlag  bei  der 
Variola  (Rash).  Das  Exanthem  bedingt  keine  weiteren  Schädigungen  und  ver- 
schwindet ziemlich  rasch. 


Eruptionen  in  der  Nähe  der  Impfstelle  (sog.  „Neben- 

vaccinen"). 

Die  sogen.  Nebenvaccinen  treten  nicht  allzu  selten  in  der  Nachbarschaft  der 
Impfstellen  auf;  sie  bleiben  meist  klein  und  gehen  nicht  über  das  papulöse Stadium 
hinaus.    Hie  und  da  jedoch  können  sie  in  gewissem  Grade  alle  Charaktere  einer 
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rptruläreu  Pustel  zeigen,  verlaufen  aber  dabei  in  überstürzter  Weise.  Wenn  audi 
eiji  Teil  dieser  Gebilde  durch  Verschleppung  des  Impfstoffes  auf  exkoriierte 
Hautstellen  entstanden  sein  mag,  so  weist  doch  in  den  meisten  lallen  ihr  Aut- 
treteu  in  der  Akme  des  Prozesses  oder  einen  Tag  später,  und  ferner  das  gleicli- 
zeitiü-e  Entstehen  einer  größeren  Anzahl  von  Effloreszenzen  darauf  hin,  da  IS  es 
sioh°hier  um  einen  echten  eruptiven  v^organg  handelt,  hervorgerufen  durch  das 
Eindringen  der  spezifischen  Erreger  auf  dem  W^ege  der  Lymphbahn. 

Vaccina  generalisata. 
(Uebertragüng  der  Vaccine  auf  dem  Blutwege.) 

Unter  Vaccina  generalisata  verstehen  wir  ausschließlich  das  auf  hämatogenem 
Wege  entstandene,  über  den  ganzen  Körper  in  größerer  oder  geringerer  Aus- 
dehnung verbreitete  Kuhpockenexanthem,  im  Gegensatz  zu  jenen  Formen,  die 
durch  Autoinokulation  und  Verschleppung  des  Impfstoffes  auf  verletzte  oder 
pathologisch  veränderte  Hautflächen  direkt  übertragen  werden  (Vaccina  secundaria) 

Die  generalisierte  Vaccine  tritt  meist  um  die  Zeit  der  Pustelreifuag  auf, 
bleibt  entweder  auf  dem  Papelstadium  stehen  oder  entwickelt  sich  zum  Teil 
zu  typischen  Bläschen,  die  oft  eine  verirapfbare  Lymphe  enthalten.  Die  Ent- 
stehungsursache der  Vaccina  generalisata,  die  gewisse  Anklänge  an  das  variolöse 
Generalexanthem  darbietet,  ist  noch  nicht  aufgeklärt.  Eine  besondere  indi- 
viduelle Empfänglichkeit  des  Impflings  wie  die  Virulenz  der  Lymphe  (junge 
Variola- Vaccinestämme),  dürften  wohl  hier  im  Spiele  sein.  , 

Vaccina  secundaria  ; 

(direkte  bzw.  äußere  Uebertragüng  der  Vaccine). 

Während  es  sich  bei  den  oben  besprochenen  Anomalien  um  echte  eruptive 
Vorgänge  infolge  Verbreitung  des  Virus  im  Körper  auf  dem  Blutwege  oder  auf 
dem  Lymphwege  handelte,  sind  die  sekundären  Vaccinen  durch  äußere  Ueber^ 
tragung  des  Pustelinhaltes  auf  verschiedene  Körperstellen  bedingt.  Je  nach  Art 
der  besondern  sekundären  Lokalisation  der  Vaccine  können  die  mannigfaltigsten 
Komplikationen  entstehen.  Meist  handelt  es  sich  um  Autoinokulationen  beim 
Impfling  selbst ;  hie  und  da  jedoch  kann  auch  die  Umgebung  durch  den  Impf- 
ling oder  durch  andere  Gelegenheitsursachen  (Kleider,  Wäsche,  Waschwasser  usw.) 
infiziert  werden. 

Vaccineerkrankung  der  Genitalien.  Durch  Verschleppung  des 
Impfstoffes  kommt  es  gelegentlich  am  Skrotum  odsr  an  der  Vagina  zur  Ent- 
stehung von  Vaccinen.  Die  anfänglich  typisch  sich  entwickelnden  Pusteln  können 
später  durch  Zerplatzen  und  Konfluenz  der  einzelnen  Bläschen  zur  Bildung  von 
Impfgeschwüren  führen,  die  in  manchen  Stadien  eine  gewisse  Aehnlichkeit  mit 
zerfallenden  syphilitischen  Papeln  aufweisen. 

Vaccineophthalmie.  Durch  Uebertragüng  der  Lymphe  von  den  Impf- 
stellen kann  es  auf  den  Lidern,  auf  der  Conjunctiva  und  auf  der  Cornea 
zur  Entwickelung  von  Vaccinepusteln  kommen.  Die  Affektion  ist  meist  einseitig 
und  ihr  häufigster  Sitz  der  untere  Lidrand.  Hier  entwickeln  sich  kleine  Bläschen, 
die  bald  infolge  des  Lidschlages  und  der  Wirkung  des  Thränensekrets  ihre 
Decke  verlieren  und  sich  zu  kleinen  flachen  Geschwüren  umwandeln.  Durch 
Kontaktinfektion  geht  der  Prozeß  oft  auf  das  gegenüberliegende  Lid  über  oder 
pflanzt  sich  auch  auf  die  Bindehaut  der  Lider  und  des  Bulbus  fort.  In  seltenen 
Fällen  ist  die  Bindehaut  der  primäre  Sitz  der  Affektion  und  zwar  !)ildet  sich 
in  diesem  Falle  die  Pustel  "in  der  Uebergangsfalte.  —  Diese  Lokalisationen  sind 
als  relativ  gutartig  zu  betrachten  und  heilen  in  kurzer  Zeit  ab. 

Zu  weit  _  ernsteren  Erscheinungen  führt  die  Erkrankung  der  Cornea,  die 
nur  .selten  primär  betroffen  wird.  Hier  kann  es  zu  einer  Keratitis  kommen, 
jin  die  sich  in  der  Regel  eine  Iritis  anschließt.  Der  Prozeß  zeigt  einen  sehr 
langsamen  Verlauf  und  die  Heilung  erfolgt  oft  unter  Hinterlassung  von  Leu- 
Koraen  und  Synechien  mit  beträchtlicher  Herabsetzung  des  Sehvermögens  oder 
zuweilen  sogar  mit  Verlust  des  Auges. 

Mischinfektionen  der  Vaccine  mit  Dermatosen. 

Recht  bedenkliche  Komplikationen  können  entstehen,  wenn  die  Lymphe  auf 
erkrankte  Hautflächen  übertragen  wird.  Besonders  gefürchtet  in  dieser  Be- 
ziehung ist  die  Mischform  von  Vaccine  und  Ekzem.    Es  handelt  sich  hierbei 
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aussclihcßhch  um  Infektion  durch  direkten  Kontakt  der  Lymphe  mit  ek/Pmo 
tosen  liautpurtien    bei  der  entweder  ein  mit  Ekzem  beliafteter  ImpilinLr  Riot 
selbst  auf  dem  Wege  der  Autoinokulation  infiziert  oder  indem  der  Infektinn« 
Stoff  durch  den  sonst  gesunden  Impfling  oder  durch  Zwischenträger  auf  ekzern" 
kranke  Personen  der  Umgebung  verschleppt  wird. 

Daß  das  Ekzema  vaccinatum  nicht  hämatogenen  Ursprungs  ist,  wie  manoh* 
Autoren  annehmen  sondern  eine  lokale  Demiabose  darstellt,  beweist  die  vS 
fache  Erfahrung,  daß  ekzemkranke  Kinder  bei  Beobachtung  bestimmter  Vor" 
Sichtsmaßregeln,  wie  Schutz  der  Impfstellen  oder  des  Ekzems  durch  Deckver- 
bände, ohne  Gefahr  geimpft  werden 
können.  So  wurden  beispielsweise  in 
der  Dresdener  Impfanstalt  in  den 
Jahren  1878—86  565  ekzematöse  Kinder 
geimpft  und  Impfschädigungen  dadurch 
vermieden,  daß  man  die  Mütter  umvies 
sowohl  die  Impfstelle  wie  das  Ekzem 
mit  Talkum  oder  Eeispulver  dick  zu 
bestreuen.  Aehn liehe  Beobachtungen 
liegen  von  verschiedenen  Seiten  vor. 
Immerhin  aber  wird  man  gut  tun,  von 
der  Impfung  ekzematöser  Personen, 
■wenn  irgend  möglich,  Abstand  zu 
nehmen.  In  Bayern  und  Württem- 
berg ist  der  Ausschluß  ekzematöser 
Kinder  von  der  Impfung  durch  Mi- 
nisterialerlaß angeordnet,  in  Sachsen 
wird  es  dem  Ermessen  des  Impfarztes 
überlassen,  in  Preußen  sind  durch 
Ministerialerlaß  vom  2.  Nov.  1907  die 
Verhaltungsvorschriften  für  die  An- 
gehörigen der  Erstimpflinge  dahin  er- 
weitert worden,  daß  Pflegepersonen  ge- 
warnt werden,  den  Pustelinhalt  auf 
wunde  oder  ekzematöse  Stellen  zu 
bringen,  Impflinge  mit  anderen  Per- 
sonen zu  baden  und  ungeimpfte  Kinder 
und  solche,  die  an  Ausschlag  leiden, 
mit  Impfüngen  zusammen  schlafen 
zu  lassen. 

Interessant  ist  der  von  Gkoth 
hervorgehobene  Unterschied  in  der  Ge- 
fährdung eines  mit  Ekzem  behafteten 
Bandes  je  nachdem  die  Vaccine  aus  den 
eigenen  Impfstellen  des  Kindes  auf  sein  Ekzem  übertragen  wird,  oder  ob  die 
Vaccine  in  das  Ekzem  eines  ungeimpften  Kindes  eindringt.  Im  ersteren  Falle 
geht  die  Affektion  schon  am  Tage  der  erreichten  vaccinalen  Immunität  der 
Heilung  entgegen,  während  im  zweiten  Falle  30  Proz.  der  betroffenen  Kinder 
der  Krankheit  erliegt. 

In  gleicher  Weise  wie  mit  Ekzem  können  Mischformen  von  Vaccine  mit 
Prurigo  oder  mit  Impetigo  entstehen.  Diese  Mischerkrankungen  werden  viel 
seltener  als  das  Ekzema  vaccinatum  beobachtet  und  sind  im  allgemeinen  relativ 
harmloser  Natur. 


Fig.  5.  Eczema  vaccinatum.  (Nach 
der  Eevue  internationale  de  la  Vaccine, 
von  Chaumieb.) 


Komplikationen  durch  Wundinfektionen. 

Wenn  auch  die  bei  der  Impfung  gesetzten  Wunden  sehr  geringfügige  sind, 
so  können  sie  doch,  wie  jede  Kontinuitätstrennung  der  äußeren  Schutzdecke, 
als  Eingangspforte  für  Infektionserreger  dienen.  Besonders  weite  Eintritts- 
pforten und  günstige  Ansiedclungs-  und  Entwickelungsbedingungen  finden  die 
pathogenen  Keime,  wenn  die  Pusteln  durch  äußere  Einwirkung  verletzt  und 
eröffnet  werden.  Wir  unterscheiden  darnach  die  primäre  Infektion,  die  beyn 
Impfakt  selbst  entsteht  und  durch  den  Gebrauch  unsauberer  Instrumente,  durch 
verunreinigte  Lymphe  oder  durch  Bakterien,  die  von  der  Haut  des  Inipflmgs 
stammen,  veranlaßt  wird,  und  die  sekundäre  Infektion,  welche  sich  an  die  >er- 
letzung  der  Pusteln  anschließt. 
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Dil  die  Impfung  als  chirurgische  Operation  betrachtet  wird  und  die  Dar- 
atellun'-  der  Lymphe  unter  sorgfältigster  Beobachtung  aller  in  Betracht  kommen- 
den Maßnahmen  geschieht,  so  gehören  die  primären  VVundinfeiitionen  der  impt- 
stelle  zu  den  allergrößteu  Seltenheiten.  .     .     o<.  i- 

Weit  häufiger  treffen  wir  die  sekundäre  Infektion,  die  meist  im  btaüium 
der  Pustelreifung  eintritt  und  zu  verschiedenen  Störungen  führen  kann,  welche 
von  der  Natur  der  eingedrungenen  Erreger  abhängen.  ,  n^.   ,  • 

Das  Vaccinegeschwür.  Durch  Verletzung  der  Pusteln  und  Eindringen 
von  Eitererregern  wandeln  sich  die  Pusteln  etwa  am  8.— 10.  Tage  nach  der 
Impfung  in  Geschwüre  um,  die  sich  namentlich  nach  der  Tiefe  kraterförmig 
ausbreiten.  Das  Vaccinegeschwür  hat  einen  torpiden  Verlauf  und  heilt  nur 
langsam  aus. 

In  seltenen  Fällen  schließt  sich  an  das  Vaccinegeschwür  infolge  Misch- 
infektion  Gangrän  der  Haut  an,  wobei  unter  starken  Entzündungserscheiuungen 
und  hohem  Fieber  ausgedehnte  Substanzverluste  entstehen  können.  Ein  töd- 
licher Ausgang  wird  beobachtet. 

Zu  den  bedenklichsten  Wundinfektionen  gehören  die  Erysipele,  die  jetzt, 
namentlich  in  der  frühen  Form,  nur  ausnahmsweise  zur  Beobachtung  gelangen. 

Wir  unterscheiden  das  Früherysipel,  das  sich  direkt  an  den  Impf  akt  an- 
schließt und  am  I.  oder  2.  Tage  nach  der  Impfung  auftritt,  und  das  Spät- 
erysipel,  das  gewöhnlich  in  der  zweiten  Woche  nach  der  Impfung  beginnt. 

Das  Früherysipel,  das  durch  Eindringen  von  Streptokokken  in  die 
frischen  Impfwunden  hervorgerufen  wird,  gehört  jetzt  zu  den  allergrößten  Selten- 
heiten. Die  ausschließliche  Benutzung  von  animaler  Lymphe,  die  einwandfreie 
Herstellung  des  Impfstoffes,  die  Sorgfalt  bei  der  Ausführung  der  Impfung,  alle 
diese  Momente  schließen  eine  Verunreinigung  der  Impfwunden  mit  pathogenen 
Streptokokken  gänzlich  aus,  wenn  nicht  durch  anderweitige  Mißhandlung  und 
Verunreinigung  der  kleinen  Wunden  (wie  z.  B.  Entfernung  der  eingeimpften 
„Eiter jauche''  nach  Anweisung  der  Impfgegner  durch  Aussaugen  usw.)  der  In- 
fektionskeim noch  nachträglich  eingeführt  wird. 

Das  Späterysipel,  das  entweder  als  lokalisiertes  Erysipel  auf  den  ge- 
impften Arm  beschränkt  bleibt  oder  als  Wandererysipel  über  den  ganzen  Körper 
sich  ausbreiten  kann,  unterscheidet  sich  im  Verlauf  und  im  Symptomenbild 
weder  von  dem  Früherysipel  noch  von  der  gewöhnlichen  Wundrose.  Differential- 
diagnostisch kommt  beim  Späterysipel  die  Verwechselung  mit  der  Areola  in 
Betracht,  namentlich  in  Fällen,  wo  der  normale  Entzündungshof  in  gesteigerter 
Intensität  auftritt.  Die  genaue  Kenntnis  des  Impfverlaufes  wird  jedoch  in  den 
meisteil  Fällen  vor  Irrtümern  bewahren.  Die  Prognose  ist  für  das  frühe  Kindes- 
alter sehr  ernst ;  günstiger  gestaltet  sich  die  Vorhersage  für  ältere  Impflinge. 

Als  weitere  Wundinfektionen  sind  gelegentlich  Lymphangitis,  Lymph- 
adenitis purulenta  und  Phlegmonen  und  im  Anschluß  daran  allgemeine 
septische  Prozesse  beobachtet  worden. 

Rein  historisches  Interesse  beanspruchen  einige  Komplikationen  der  Vaccine 
mit  gewissen  Infektionskrankheiten,  die  nach  Einführung  der  animalen  Lymphe 
ihre  Bedeutung  gänzlich  verloren  haben.  Dazu  gehört  in  erster  Linie  die 
Impf  Syphilis.  Moseley  &  Roweley  hatten  1805  in  ihren  Schriften  gegen 
die  Impfung  die  Möglichkeit  der  Uebertragung  der  Syphilis  durch  die  Be- 
nutzung humaner  Lymphe  hervorgehoben.  1830  erklärte  die  Academie  des 
Medicines  zu  Paris,  daß  die  Syphilis  mit  der  Lymphe  nicht  übertragen  werden 
kann  und  1856  wurde  auf  die  bekannte  Anfrage  der  englischen  Regierung  diese 
Möglichkeit  zumeist  verneint.  Die  Untersuchungen  von  Viennois  (1860)  und 
von  Depaul  (1864 — 69)  lieferten  jedoch  den  gegenteiligen  Beweis  und  ver- 
anlaßten  dadurch  die  Einführung  der  animalen  Lymphe.  Bekannt  ist  das  Ex- 
periment von  CoRY,  der  an  sich  selbst  die  Uebertragbarkeit  der  Syphilis  durch  die 
Lymphe  nachwies,  und  die  gelungenen  Uebertragungsversuche  von  Friedinger 
in  Wien.  Bis  zum  Jahre  1891  bestanden  60  Beobachtungen  von  Uebertragung 
der  Syphilis  durch  die  humane  Lymphe  mit  etwa  700  Einzelfällen.  —  Der  Ver- 
lauf der  Impfsyphilis  ist  der,  daß  zunächst  der  vaccinale  Prozeß  seinen  regel- 
rechten Gang  nimmt  und  daß  nach  Wochen  der  spezifische  Primäraffekt  an  der 
Impfstelle  sich  einzustellen  pflegt.  Gegenwärtig  kommt  die  Irapfsyphilis  über- 
haupt nicht  mehr  in  Betracht,  da  festgestellt  ist,  daß  das  syphilitische  Virus  am 
Körper  von  Rindern  nicht  haftet  und  in  4—6  Tagen  sicher  zugrunde  geht. 

Tuberkulose.  Eine  Uebertragung  von  Tuberkulose  durch  die  Lymphe 
18t  niemals  beobachtet  worden,  auch  nicht  zur  Zeit,  wo  ausschließlich  humane 
l^ymphe  zur   Verwendung   kam.    Gegenwärtig,   wo  nur  animale   Lymphe  be- 
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nutzt  wird,  ist  eine  solclie  Gefahr  überhaupt  ausgeschlossen,  da  einerseits,  em- 
gegen  den  Experimenten  von  Toussaint  und  von  Beunhjsim,  die  voiljjomineü 
emwandireien  Versuche  zahlreicher  Autoren  mit  Sicherheit  ergeben  haben,  dalä 
die  Lymphe  perisüchtiger  Kühe  keine  Tuberlcelbacillen  enthält,  und  underersuitü 
der  von  tuberkulösen  Tieren  stammende  Impfstoff,  trotzdem  er  als  Trägei  d»js 
tuberkulösen  Virus  nicht  in  Betracht  kouuut,  iti  allen  Lymphgewinuungsan- 
stalten  vom  Gebrauch  ausgeschaltet  wird. 

Lepra.  Die  Uebertragung  von  Lepra  bei  Benutzung  einer  von  leprösen 
Kindern  gewonnenen  Lymphe  ist  vereinzelt  beobachtet  worden.  Ebenso  konnte 
die  Anwesenheit  von  Leprabacillen  in  einer  solchen  Lymplie  mehrfach  nach- 
gewiesen werden.  Auch  diese  Gefahr  ist  gegenwärtig  durch  die  Einfüiiruug  der 
animalen  Lymphe  endgültig  beseitigt. 

Tetanus.  Die  Möglichkeit  des  Vorkommens  von  Tetanusbacillen  in  der 
tierischen  Lymphe  ist  nicht  in  Abrede  zu  stellen.  Beobachtungen  über  Tetanuß- 
infektion  des  Menschen  durch  Benutzung  einer  tetanusbacillenhaltigen  Lymphe 
liegen  aus  Amerika  vor  und  sind  von  Mac  Farland  zusammengestellt  worden. 
Solche  Fälle  sind  jedoch  lediglich  als  seltenste  Kuriosa  zu  betrachten.  Sie 
setzen  eine  derartig  starke  Verunreinigung  der  Lymphe  mit  Tetanussporen 
voraus  und  einen  solchen  Mangel  an  sorgfältiger  Kontrolle,  wie  sie  in  diesem 
Maße  in  gut  geleiteten  Instituten  überhaupt  nicht  vorkommen  können.  Zudem 
wissen  wir,  daß  zur  Entstehung  der  Tetanusinfektion  bestimmte  Vorbedingungen 
zusammentreffen  müssen,  wie  die  Besonderheit  der  Läsion,  die  Menge  des  In- 
fektionsmaterials,  die  Schaffung  anaerober  Entwickelungsbedingungen,  alles  Mo- 
mente, die  im  legitimen  Gang  der  Impfung  gänzlich  ausgeschlossen  sind.  In 
der  Tat  ist  in  Europa  noch  niemals  ein  sicherer  Fall  von  Tetanus  im  Anschluß 
an  die  Impfung  bekannt  geworden. 

Herpes  tonsurans.  1890  sind  in  Deutschland  eine  Anzahl  von  Er- 
krankungen an  Herpes  im  Anschluß  an  die  Impfung  beobachtet  worden.  Auch 
in  der  benutzten  Lymphe  konnte  der  Erreger  nachgewiesen  werden,  da  die 
Flechte  beim  Rind  nicht  allzu  selten  vorkommt.  Durch  die  seither  vervoll- 
kommnete Technik  der  Lymphgewinnung  ist  auch  diese  Irapfschädigung  ver- 
schwunden. 

Impetigo  contagiosa.  Die  Krankheit  ist  sowohl  bei  Benutzung  ani- 
maler  wie  humaner  Lymphe  zur  Beobachtung  gelangt.  Am  bekanntesten  ist  die 
Epidemie  in  Wittow  auf  Rügen  im  Jahre  1885,  wobei  340  Impflinge  erkrankten, 
ebenso  diejenige  im  Elberfelder  Kreis  (1887)  mit  600  befallenen  Kindern.  Die 
Affektion  ist  gänzlich  harmlos  und  gehört  gegenwärtig  zu  den  größten  Selten- 
heiten. 

Komplikationen  durch  Koinzidenz  mit  akuten  Infektions- 
krankheiten. 

Obwohl  durch  Gesetz  bestimmt  ist,  daß  Impfpflichtige  aus  Häusern,  wo 
Infektionskrankheiten  herrschen,  nicht  zur  Impfung  erscheinen  sollen,  so  ge- 
lingt es  nicht  immer,  eine  Ansteckung  von  Impflingen  gelegentlich  des  Impf- 
termins zu  verhüten. 

Im  allgemeinen  kann  man  sagen,  daß  beim  Zusammentreffen  der  Impfung 
mit  einer  Infektionskrankheit  beide  Prozesse  ohne  gegenseitige  Störung  oder 
Steigerung  nebeneinander  verlaufen  können.  Das  gilt  von  Masern,  Scharlach, 
Varizellen,  Pneumonie,  Keuchhusten,  Influenza  usw.  Bei  Koinzidenz  von  Vaccine 
und  Diphtherie  sollen  sich  nach  Voigt  die  Aussichten  für  den  Kranken  ver- 
schlechtern. Beim  Zusammentreffen  mit  akuten  Darmkrankheiten  hat  MaC- 
KENZIE  bei  den  betroffenen  Kindern  Neigung  zum  Kollaps  beobachtet. 

Hämorrhagische  Vaccine.  Hier  und  da  kommt  es  vor,  daß  die 
Pusteln  etwa  um  die  Zeit  ihres  Blütestadiums  ein  blutiges  Aussehen  gewinnen, 
ohne  daß  sonst  Anzeichen  einer  hämorrhagischen  Diathese  bestehen.  Diese 
Anomalie  ist  nicht  als  ungünstiges  Symptom  zu  betrachten  und  bedingt  auch 
keine  Störung  des  vaccinalen  Prozesses.  . 

Hämorrhagische  Diathese.  Sie  bildet  eine  seltene  Komplikation  des 
Impfvcrlaufs.  Auch  hier  erfolgen,  in  gleicher  Weise  wie  in  andere  Gewebe, 
Blutergüsse  in  die  Pusteln.  Es  sind  aber  vereinzelte  Fälle  bekannt,  wo  die 
Pusteln  trotz  bestehender  akuter  hämorrhagischer  Diathese  unverändert  blieben. 

Hämophilie.  Bei  Hämophilen  kann  es  schon  während  des  Impfaktes 
zu  profusen,  lebensgefährlichen  Blutungen  kommen,  weshalb  solche  Personen  von 
der  Impfung  ausgeschaltet  oder  nur  mit  ganz  besonderer  Vorsicht  geimprr 
werden  müssen. 
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Postvaccinales  Keloid.  Das  Keloid,  welches  bis  jetzt  nur  bei 
Erstimpflingen  beobachtet  wurde,  bildet  eine  sehr  seltene  Nachkrankheit  der 
Vaccine  und  sitzt  entweder  auf  der  früheren  Impfstelle  oder  etwas  entfernt  von 

'^^^^'ßlasenpocken  (Vaccina  bullosa).  Schon  frühzeitig  entwickeln  sich 
pemphigusähnliche  Blasen  an  den  Impfstellen,  die  eine  nicht  verimpfbare  Lymphe 
en^alten  und  keine  Immunität  hinterlassen. 


Die  Beziehungen  zwischen  der  Variola  und  der  Vaccine. 

Die  Frage  über  das  Verhältnis  der  Variola  zur  Vaccine  ist  bald 
nach  der  Entdeckung  der  Kuhpockenimpfung  aufgetaucht. 

Schon  Jenner  hatte  einen  Zusammenhang  zwischen  den  Tier- 
pocken und  den  Menschenpocken  angenommen,  ohne  sich  allerdings 
darüber  klar  auszusprechen. 

Maunoir,  Leroy  (1801),  Wedekind  (1802),  Gendrin  (1817)  u.  a. 
äußerten  die  bestimmte  Ansicht,  daß  die  Kuhpocken  eine  von  der 
Variola  des  Menschen  auf  die  Kuh  übertragene  Krankheit  ist. 

Zalilreich  sind  die  Versuche,  die  in  älterer  und  neuerer  Zeit  zur 
Klärung  dieser  Frage  unternommen  wurden. 

Der  früheste  positive  Versuch  stammt  vom  Landgerichtsarzt  Gass- 
ner in  Günzburg  (Bayern).  Nach  einer  kurzen  Notiz  in  der  Salzburger 
med.-chirurg.  Zeitung  vom  August  1807  war  es  ihm  gelungen,  mit 
echter  Variola  bei  einer  größeren  Anzahl  von  Kühen  typische  Kuh- 
pocken zu  erzeugen,  deren  Uebertragung  auf  Kinder  vollen  Erfolg 
ergab. 

Ueber  positive  Ergebnisse  berichten  Numann  in  Utrecht,  Bil- 
LiNG  in  Stockholm  (1825),  Brown  in  England,  Mac  Phal  in  Balti- 
more (1825)  und  Mac  Pherson  in  Indien  (1836). 

Aufsehen  erregte  die  Mitteilung  Sunderlands  in  Barmen  (1830), 
der  bei  Kühen  dadurch  Variola  erzeugt  haben  wollte,  daß  er  die  Tiere 
mit  Bettüchern  bedeckte,  welche  von  Pockenkranken  benutzt  worden 
waren.  Die  Wiederholung  dieser  Versuche  blieb  jedoch  immer  ohne 
Erfolg  (MtJLLER  &  Wiesbach). 

Von  großer  Bedeutung  waren  die  Versuche  von  Thiele  in  Kasan. 
Thiele  hatte  mit  vollem  Erfolg  Variolavirus  entweder  direkt  oder  in 
konserviertem  und  verdünntem  Zustande  auf  Kühe  verpflanzt.  Mit 
dem  von  den  Tieren  gewonnenen  Stamm,  den  er  im  Laufe  der  Zeit 
durch  75  Generationen  fortführen  konnte,  wurden  mehr  als  3000  Per- 
sonen geimpft.  In  der  ersten  bis  dritten,  mitunter  noch  in  der  zehnten 
Generation  kam  es  bei  den  Geimpften  nicht  selten  zu  einer  allgemeinen 
Eruption;  später  blieben  jedoch  diese  Erscheinungen  aus.  Die  Ge- 
impften erwiesen  sich  bei  der  Probeinokulation  mit  Variola  vera  als 
immun.  Hinzugefügt  sei  noch,  daß  es  Thiele,  der  die  Ansicht  ver- 
trat, daß  durch  die  Verpflanzung  der  echten  Pocken  auf  das  ßind 
eine  „Depotenzierung"  und  „Reduzierung"  derselben  eintrete,  ge- 
lungen war,  diese  Milderung  des  variolösen  Virus  auch  ohne  Ein- 
schaltung des  Tierkörpers  herbeizuführen.  Er  bewahrte  Lymphe  von 
Variolois  10  Tage  zwischen  Glasplatten  auf  und  verimpfte  sie  nach 
Verdünnung  mit  Milch  auf  Menschen,  und  zwar  mit  dem  Erfolg,  daß 
die  Lymphe,  die  in  den  ersten  Generationen  noch  heftige  lokale  Re- 
?.ktionen  hervorrief,  in  den  späteren  Passagen  eine  von  Arm  zu  Arm 
leicht  verimpfbare,  milde  Vaccine  ergab. 
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Größere  Schwierigkeiten  hatte  Ceely  in  Aylesbury  bei  seinen^ 
Variolisationsversuclien  zu  überwinden.  Bei  der  Veriinplung  der  von« 
ihm  gewonnenen  Variolavaccine  auf  den  Menschen  trat  ein  doppeltps^ 
Fieber  auf,  das  von  äußerst  heftigen  Krankheitserscheinungen,  wie 
Delirien,  Erbrechen  usw.  begleitet  war.  Ceely  führte  den  Stamnu 
durch  60  Generationen  fort,  ohne  daß  sich  seine  Eigenschaften! 
änderten.  Mehr  als  2000  Personen  wurden  damit  geimpft,  von  welchem 
ein  großer  Teil  bei  der  Probeinokulation  sich  als  unempfänglich  für. 
Variola  vera  erwies.  Ceely  schließt  aus  seinen  Versuchen,  daß  die.i 
Variülavaccine  eine  gewöhnliche  kräftige  Lymphe  darstelle,  die  sichi 
in  nichts  von  der  genuinen  Kuhpockenlymphe  unterscheidet.  Schnee-; 
MANN,  der  mit  der  CEELYSchen  Lymphe  experimentierte,  konnte  diese) 
Angaben  vollauf  bestätigen, 

Badcock  (1840)  hat  nach  vielen  vergeblichen  Versuchen  mehrere t 
Kühe  mit  Variolalymphe  geimpft  und  dabei  Pusteln  erhalten,  die  ef'J 
mit  bestem  Erfolg  zur  Impfung  seines  eigenen  Kindes  benutzte,  • 
Badcock  machte  noch  weitere  gelungene  Uebertragungen  auf  Tiere« 
und  impfte  mit  der  erhaltenen  Lymphe  viele  Tausende  von  Personen,  i 
Abkömmlinge  des  BADCocKSchen  Stammes  waren  noch  1888  inBrightoni 
im  Gebrauch. 

Günstige  Resultate  erhielten  ferner  Adams  in  Waltham  und( 
Putmann  in  Boston. 

Reiter  in  München  (1839)  war  es  bei  seinen  ausgedehnten  und  i 
in  mannigfachster  Weise  angeordneten  Versuchen  nur  einmal  ge- 
lungen, bei  einer  Kuh  neben  Knötchenbildungen  eine  wirkliche  Pustel  t 
zu  erzeugen.  Die  Uebertragung  des  Pustelinhaltes  auf  ein  Kind  be-  > 
dingte  bei  demselben  10  Tage  nach  der  erfolgreichen  Impfung  den  i 
Ausbruch  einer  allgemeinen  Eruption  vereinzelter  Bläschen,  die  Reiter  i 
für  echte  Pocken  hielt. 

Senfft  (1871)  übertrug  Variolavirus  mit  positivem  Erfolg  auf  ; 
Kälber,  von  welchen  andere  Kälber  geimpft  werden  konnten. 

Zu  ganz  entgegengesetzten  Resultaten  gelangte  die  Lyoner  Kom- 
mission (Chauveau,  Viennois  und  Meynet),  Chauveaü  hatte  (1864) 
im  Auftrage  der  Kommission  12  Rinder  variolisiert.    Bei  keinem  c 
einzigen  Tiere  kam  es  zu  einem  allgemeinen  Ausschlag;  die  lokalen  : 
Erscheinungen  waren  bei  vielen  Tieren  sehr  unbedeutend.  Es  bildeten  t 
sich  am  5.  Tage  kleine  rote  Knötchen,  die  am  12.  Tage  vollkommen  ( 
verschwanden.    Auch  bei  tiefer  Einimpfung  in  die  Lederhautj  wie  e 
bei  Impfung  mittels  kleiner  Längsschnitte  wurde  kein  anderer  Effekt  : 
erzielt.    Kontrollimpfungen  mit  Vaccine  zeigten  trotzdem  das  Be- 
stehen einer  totalen  oder  partiellen  Immunität  bei  den  variolisierten  i 
Tieren.   Die  Aktivität  der  Lymphe  aber  erlosch  fast  gänzlich  in  der  ! 
zweiten  Generation.  Auf  ein  Kind  übertragen,  erzeugte  der  aus  dem  t 
Knötchen  gewonnene  Impfstoff  breite  genabelte  Bläschen  mit  einem  r 
ausgesprochenen  Entzündungshof.    Nach  einem  dreitägigen  Fieber  r 
stellte   sich   ein   allgemeines   Exanthem   von   durchaus  variolösem'  i 
Charakter  ein.    Ein  anderes  Kind,  das  mit  dem  PustelinhaJte  des  ? 
ersten  Kindes  geimpft  wurde,  bekam  lokal  am  8.  Tage  vaccineälinliche  i 
Pusteln  und  am  13.  Tage  eine  beschränkte  Anzahl  Variolapusteln 
an  verschiedenen  Körperteilen,  die  rasch  ohne  Narbenbildung  ab- 
heilten. Bei  Pferden  entstanden  6  Tage  nach  der  Variolaübertragung  - 
konische  Bläschen.   Die  Tiere  erwiesen  sich  gegenüber  der  Impfung 
mit  Variola  und  Vaccine  als  immun.   Kinder,  die  mit  dieser  Pferde- 
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Ivmplie  'nnmpft  wurden,  zeigten  lokal  schöne  Pnsteln,  daneben  aber 
eine  Anzahl  diskreter  Knötchen  und  Bläschen.  Zwei  andere  Personen, 
die  sich  im  gleichen  Räume  aufhielten,  wo  die  geimpften  Kinder  sich 
befanden,  erkrankten  an  leichter  Variola.  Von  Arm  zu  Arm  fort- 
gezüchtet, erzeugte  die  Lymphe  in  der  4.  Generation  Pusteln,  die  das 
Aussehen  von  schönen  Vaccinebläschen  darboten,  mit  einem  auf  Pferd 
und  Kind  verimpfbarem  Inhalt.  Eine  Generalisierung  des  Exanthems 
trat  bei  den  letzteren  Rindern  nicht  ein. 

Bei  seinen  weiteren  Versuchen  (1866)  hatte  Chauveaü  3  Kühe 
gleichzeitig  mit  Vaccine  und  Variola  geimpft  und  dabei  beobachtet, 
daß  die  Vaccine  sich  sehr  schön  entwickelte,  die  Variola  aber  nur  in 
Knötchenform  aufging.  Die  Uebertragung  dieser  Knötchen  airf  andere 
Tiere  verlief  fast  resultatlos.  Eines  der  geimpften  Tiere  erwies  sich 
gegen  die  nachträgliche  Vaccination  als  vollerapfänglich. 

Chauveau  gelangt  auf  Grund  seiner  Experimente  zu  dem  Schlüsse, 
•daß  die  Variola  beim  Rind  und  beim  Pferd  hafte  und  die  Tiere  gegen 
Vaccine  schützte,  ebenso  wie  ihnen  die  verimpfte  Vaccine  Schutz 
gegen  die  inokulierte  Variola  gewähre.  Im  übrigen  sei  die  Fort- 
pflanzung der  Variola  von  Tier  zu  Tier  nicht  imstande,  sie  in 
Vaccine  umzuwandeln.  Auf  den  Menschen  übertragen,  bringe  eine 
solche  Lymphe  immer  wieder  Variola  hervor,  oder  ihre  Aktivität  er- 
lischt gänzlich.  Vom  Menschen  wieder  auf  das  Rind  oder  das  Pferd 
überimpft  rufe  sie  auch  bei  dieser  zweiten  Invasion  niemals  cow  — 
pox  oder  horse  —  pox  hervor.  Trotz  der  verwandtschaftlichen  Be- 
ziehungen der  Variola  und  Vaccine  seien  sie  voneinander  vollkommen 
unabhängig  und  keine  könne  für  die  andere  eintreten  oder  sich  in  die 
andere  umwandeln. 

Mit  Bezug  auf  die  von  Pasteur  geäußerte  Ansicht  (1880),  daß 
die  Vaccine  eine  abgeschwächte  Variola  darstelle,  bemerkt  Chau- 
veau, daß  Abschwächung  und  Umwandlung  nicht  das  gleiche  seien. 
Das  natürliche  Pockenvirus  sei  ein  starkes  Virus,  ebenso  wie  das 
natürliche  Vaccinevirus.  Wenn  die  Vaccine  ein  Abkömmling  der 
Variola  ist,  so  kann  es  sich  nicht  um  eine  einfache  Metamorphose 
infolge  Abschwächung  handeln,  sondern  um  die  vollständige  Um- 
wandlung eines  starken  Virus  in  ein  anderes,  ebenfalls  starkes  Virus. 
Es  gibt  schwere  und  leichte  Pocken,  ebenso  schwere  und  leichte 
Vaccinen ;  nie  aber  hat  man  die  Umwandlung  einer  leichten  Pocken- 
form in  Vaccine  beobachten  können. 

Zu  den  eifrigen  Vertretern  des  dualistischen  Standpunktes  gehört 
noch  Bousquet.  Zwischen  ihm  und  Depaul  kam  es  zu  einer  lebhaften 
Kontroverse,  die  in  der  Akademie  ihren  Wiederhall  fand.  Während 
Bousquet  und  mit  ihm  Bouley,  Leblanc,  Reynal,  Magnan,  Chau- 
veau, Devergie  u.  a.  die  Ansicht  vertraten,  daß  durch  die  bisherigen 
Versuche  die  Identität  der  Variola  und  Vaccine  nicht  erwiesen  sei, 
erklären  Depaul,  Piorry,  Bouillaud,  Boyer  u.  a.  die  Vaccine  für 
eine  modifizierte  und  abgeschwächte  Variola,  die  durch  Tierpassage 
teilweise  ihre  Virulenz  eingebüßt  habe. 

Die  Anschauung  von  der  Dualität  beider  Virusarten,  die  in  Frank- 
reich noch  immer  viele  Anhänger  zählt,  kann  jedoch  gegenwärtig  in 
keiner  Weise  mehr  aufrecht  erhalten  werden.  Entscheidend  für  diese 
Frage  waren  die  zahlreichen  Versuche,  die  am  Ausgang  des  vorigen 
Jahrhunderts  unternommen  wurden. 
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L.  Voigt  gebührt  das  Verdienst,  zuerst  in  einwandfreier  Wei 
die  Möglichkeit  der  Umzüchtnng  der  Variola  zur  Vaccine  nacligewies« 
und  den  von  Chauveau  verlangten  exi)erimentellen  Beleg  für  d 
Identität  beider  Virusarten  im  vollen  Maße  erbracht  zu  haben.  VoiV 
hatte  in  Wiederholung  der  Versuche  der  Lyoner  Kommission  L88i  d 
Lymphe  von  4  Tage  alten  Varioloidpusteln  auf  ein  Kalb  übertrage; 
mit  der  Lymphe  dieses  Tieres  ein  anderes  geimpft  und  von  diesein 
einen  Impfstoff  gewonnen,  der  sich  bei  Impfungen  am  Menschen 
vorzüglich  bewährte.   Die  Wirksamkeit  des  Impfstoffes  blieb  noch  in 
der  15.  Tierpassage  erhalten.  In  einer  späteren  Mitteilung  berichtet. 
Voigt,  daß  er  inzwischen  diesen  Stamm  bis  zur  80.  Generation  fop 
geführt  habe,  ohne  daß  sich  sein  vaccinaler  Charakter  auch  bei  dauerji 
der  Uebertragung  von  Arm  zu  Arm  irgendwie  geändert  hätte. 

PiscHER  in  Karlsruhe  hatte  schon  in  den  sechziger  Jahren  bei 
Uebertragung  von  Variola  auf  Kälber  typische  Vaccine  entstehen 
sehen  und  nach  12maliger  Durchleitung  seines  Stammes  durch  den 
Tierkörper  eine  Lymphe  gewonnen,  welche  bei  Kindern  Pusteln  von 
durchaus  charakteristischer  vaccinaler  Beschaffenheit  erzeugte. 

1886  und  1890  konnte  Fischer  über  weitere  gelungene  Rinder-- 
variolisationen  berichten,  die  unter  Bedingungen  ausgeführt  worden  j 
waren,  welche  von  Chauveau  als  unerläßliche  Voraussetzung  bei  An-j 
Stellung  derartiger  Versuche  verlangt  wurden,  um'  jede  Möglichkeit  i 
einer  Nebeninfektion  mit  Vaccine  auszuschließen.  Fischer  führt' 
seinen  Erfolg  darauf  zurück,  daß  er  den  Pockenstoff  frühzeitig  vor  i 
Eintritt  der  Eiterung  entnahm,  neben  dem  flüssigen  Inhalt  auch  den  i 
Pockenboden  benutzte  und  das  Material  in  größere  Kontaktflächen  i 
bei  Kälbern  sorgfältig  einbrachte.  Fischer  weist  energisch  den  Vor-  ■ 
wurf  Chauveaus  zurück,  daß  es  sich  bei  seinen  Versuchen  um  eine  i 
Stallinfektion  gehandelt  habe.  Seine  Variola- Vaccine  sei  anter  den  i 
sorgfältigsten  Maßnahmen  außerhalb  der  Impf anstalt  gewonnen  worden,  i 

HiME  (1892)  hat  zahlreiche  Uebertragungsversuche  auf  Kälber  i 
vorgenommen.    Er  erhielt  dabei  einen  von  Kalb  zu  Kalb  gut  fort- 
pflanzbaren Stoff,  der  beim  Menschen  schon  in  der  2.  Generation  t 
typische  Vaccinepusteln  hervorrief. 

Sehr  wichtig  sind  die  Untersuchungen  von  Haccius  &  Eternod  i 
(1890).  Haccius  zeigte,  daß  auch  er  bei  Benutzung  der  von  Chauveau 
geübten  Methode  der  Stichimpfung  die  gleichen  Resultate  wie  die  * 
französischen   Experimentatoren   erhielt,    daß   es   ihm  dagegen  ge-  • 
lungen  sei,  auf  skarifizierten  und  abgeschabten  Stellen  Pusteln  zu  t 
erzeugen,  die  sich  in  nichts  von  der  Vaccine  unterschieden.  Während  : 
Chauveau  den  Inhalt  der  Papeln  und  der  kleinen  Knötchen  f 
nicht    fortzüchtbar    fand,    erzielte   Haccius   bei   Verwendung  der  : 
Pusteln  einen  bis  zur  14.  Generation  fortzüchtbaren,  gut  wirksamen  t 
Impfstoff.    Ferner  hatte  Haccius  mit  der  7.  und  8.  Generation  seines  f 
Vaccine-Variolastammes  beim  Menschen  stets  nur  lokalisierte  typische  : 
Vaccinepusteln  entstehen  sehen.    Haccius  erblickt  also  die  Ursache  t 
für    den  Mißerfolg  Chauveaus    in    der  angewandten  Impftechnik, 
hauptsächlich  aber  darin,  daß  Chauveau  infolge  dieser  Impfmethode  i 
bei  seinen  Versuchen  nur  dazu  gelangt  war,  Papeln  und  Knötchen 
zu  erhalten,  deren  Inhalt  nicht  fortpflanzbar  ist  und  unter  Umständen 
noch  Variola  erzeugen  kann,  während  bei  einem  geeigneteren  Verfahren 
bisweilen  echte  Pusteln  zum  Vorschein  kommen,  die  allein  die  Träger 
des  vcrimpfbaren,  vaccinal  gemilderten  Virus  sind.    In  der  ersten  ■ 
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Generation  werden  wenig  typische  Pusteln  erhalten,  die  2.  und  3. 
Generation  ergibt  Ausschlagsformen  von  mehr  charakteristischem  Aus- 
sehen, von  der  3.  Generation  ab  sind  die  Effloreszenzen  nicht  mehr 
von  Kuhpocken  zu  unterscheiden.  Mit  Bezug  auf  die  allgemeine  Frage 
äußert  sich  Haccius  dahin,  daß  es  vorläufig  schwierig  ist,  zu  ent- 
scheiden, ob  bei  Uebertragung  des  Variolavirus  auf  das  ßind  eine 
Abschwächung  oder  eine  Umwandlung  desselben  stattfinde. 

Trotz  dieser  eindeutigen  Versuche  beharrte  Chauveau  auf  seinem 
Standpunkt  und  betonte  1891  in  der  Sitzung  der  Akademie  vom 
20.  und  27.  Oktober  nochmals  seine  Ansicht,  daß  das  Variolavirus 
nicht  befähigt  sei,  sich  in  ein  anderes  Virus  umzuwandeln,  und  daß 
beide  Virusarten  als  absolut  autonom  zu  betrachten  sind.  Seine 
Untersuchungen  haben  zwar  ergeben,  daß  die  menschliche  Variola 
auf  Pferd  und  Rind  leicht  übertragbar  sei,  sie  wandle  aber  sich  dabei 
nicht  in  Vaccine  um,  sondern  verhalte  sich  bei  Riickimpfung  auf 
den  Menschen  genau  so,  wie  das  primäre  Virus.  Ferner  behauptete 
Chauveau,  daß  bei  seinen  Nachprüfungen  die  Lymphe  von  Haccius 
sich  als  Variolalymphe  erwiesen  habe.  Vaccine  sei  keine  atte- 
nuierte oder  transformierte  Variola.  Sollte  die  Vaccine  dennoch 
von  der  Variola  herstammen,  so  müsse  letztere  eine  so  radikale  Um- 
wandlung erfahren  haben,  wie  sie  außerhalb  des  Versuchsbereichs 
hegt. 

PoüRQuiER  &  Ducamp  (1893)  haben  bei  ihren  Uebertragungs- 
versuchen  die  Impfung  der  Tiere  vermittels  Stiche,  Schnitte  und 
durch  Wundreiben  größerer  Hautpartien  vorgenommen  und  dabei  im 
wesentlichen  die  gleichen  Resultate  wie  Chauveau  erhalten. 

E.  Klein  (1892)  hat  Variola  auf  Kälber  verimpft  und  nach 
mehreren  Passagen  einen  Impfstoff  bekommen,  der  bei  Kindern 
typische  Vaccine  erzeugte. 

DiEsiNG  übertrug  Pockenmaterial  auf  ein  Kalb ;  die  zweite 
Passage  ergab  eine  beim  Menschen  vorzüglich  wirkende  Lymphe. 

Freyer  hat  (1892,  1895)  Variola  erfolgreich  auf  Kälber  über- 
tragen und  bei  weiterer  Fortzüchtung  auf  dem  gleichen  Boden  einen 
Stamm  erhalten,  der  sich  bei  Impfungen  am  Menschen  vollauf  be- 
währte. 

Copeman  (1894)  erhielt  bei  Uebertragung  von  Blatternstoff  auf 
Kälber  eine  gute  Pustel  mit  fortpflanzbarer  Lymphe,  von  welcher 
er  einen  neuen  Variola- Vaccinestamm  gewann.  Copeman  fand,  daß 
Affen  für  Variola  und  Vaccine  in  gleicher  Weise  empfänglich  sind, 
und  daß  beide  Virusarten  in  ihrer  schützenden  Wirkung  sich  wechsel- 
seitig vertreten  können. 

EiLERTs  DE  Haan  hat  zahlreiche  Uebertragungeu  von  Variola 
und  Vaccine  auf  Affen  vorgenommen.  Die  Vaccine  erzeugte  inner- 
\^  ^  Tagen  kräftige  Pusteln,  deren  Lymphe  in  7  Generationen  von 
Atfe  zu  Affe  weitergeführt  werden  konnte.  Die  Tiere  erwiesen  sich 
gegen  die  nachträgliche  Infektion  mit  Variola  oder  Vaccine  als  immun, 
in  gleicher  Weise  verlief  die  Uebertragung  von  Variola.  Der  Aus- 
bruch emer  allgemeinen  Infektion  wurde  nur  ein  einziges  Mal  beob- 
achtet. Die  Fortzüchtung  konnte  bloß  bis  zur  7.  Generation  bewerk- 
sielligt  werden,  dann  erlosch  die  Aktivität  des  Impfstoffes.  Die  durch 
oen  Korper  des  Affen  fortgeleitete  Variola  ergab  beim  Kalb  typische 
vaccinepusteln.  Kinderimpfungen  wurden  mit  der  Variolavaccine 
nicnt  vorgenommen. 
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Layet  hat  (1893/94)  Pustelinlialt  und  Blut  von  Blatternkrankta 
vermittels  verschiedener  Impfmethoden  (Stich,  Schnitt,  subkutane  Ein- 
führung, Einbringung  in  kauterisierte  Hautpartien)  auf  Kälber  über-j 
tragen,  zunächst  mit  negativem  Ergebnis.     11  Tage  und  4  Tage 
nach  der  Probeimpfung  mit  Vaccine  wurde  am  unrasierten  Teil 
bei  einem  Tiere  eine  schöne  Pustel  entdeckt,  die  nach  Verimpfung  a,\iM 
ein  anderes  Tier  gut  ausgebildete  Pocken  ergab.    Ein  zweites  mit; 
Variolablut  geimpftes  Tier  zeigte  am  5.  Tage  Knötchen  und  anil 
der  skarifizierten  Stelle  eine  Pustel,  die  sich  weiter  entwickelte  • 
wälircnd  die  Knötchen  verschwanden.   Der  Inhalt  dieser  Pustel  wurden 
auf  ein  Kalb  übertragen  und  ergab  typische  Vaccinen.   Die  Lymphet 
wurde  bei  guter  Wirksamkeit  durch  drei  weitere  Passagen  fort-i 
geführt,  nur  traten  dabei  zwischen  den  Impfstellen  kleine  Neben-c 
pocken  von  meist  vaccinalem  Aussehen  auf.    Einzig  bei  der  2.  Ge-< 
neration  wiesen  diese  Nebenpocken  eine  frappante  Aehnlichkeit  mitJ 
echten  Pocken  auf,  weshalb  Layet  ihr  Entstehen  auf  eine  allgemeine' 
Infektion  zurückführen  möchte.    "Wegen  dieses  letzten  Befundes  und 
trotz  der  sonst  eindeutigen  Ergebnisse  kann  sich  Layet  nicht  ent- 
schließen, die  Dualitätslehre  aufzugeben. 

DupuY  hat  mehrere  Tiere  mit  Variola  geimpft  und  iiur  bei 
einem  Tier  einige  Papeln  erzielt. 

Hervieux,  der  keine  eigenen  Versuche  angestellt  hat,  hält  die 
Variola  und  Vaccine  für  durchaus  verschieden.  Ihr  gleiches  Ver- 
halten auf  dem  Kalb  dürfe  nicht  als  Beweis  für  ihre  Identität  be- 
trachtet werden,  da  ja  gerade  in  der  Pockenbildung  die  Aehnlich- 
keit beider  Affektionen  zu  sehen  ist.  Die  Benutzung  der  Variola- 
vaccine ist  stets  mit  Gefahr  verbunden. 

EoGEK  &  Weil,  die  nach  subkutaner,  intravenöser  und  intra- 
okulärer Einverleibung  von  Variolaeiter  oder  von  Vaccinelymphe 
bei  Kaninchen  die  Tiere  unter  den  Symptomen  einer  langsam  ver- 
laufenden Septikämie  eingehen  sahen,  erklären  sich  auf  Grund  des 
übereinstimmenden  pathologisch-anatomischen  Befundes  für  die  Iden- 
tität der  Variola  und  Vaccine.  Pustelbildung  wurde  nur  einmal 
3 — 4  Tage  nach  der  Impfung  beobachtet.  Da  das  Blut  der  infizierten 
Tiere  die  gleiche  infektiöse  Wirkung  zeigte,  mithin  also  den  spe- 
zifischen vaccinalen  Erreger,  der  nach  Ansicht  der  Verfasser  die 
Infektion  bedingte,  beherbergen  mußte,  so  erklären  sie  sich  das 
Ausbleiben  der  Pusteln  bei  den  geimpften  Tieren  durch  gewisse 
anatomisch-physiologische  Verhältnisse  der  Kaninchenhaut. 

Nach  Fischer  &  Pfeiffer  zeigt  die  Variola  beim  Rind  und  diel 
auf  den  Menschen  verimpfte  Variolavaccine  folgenden  Verlauf:  1 

3  Tage  nach  der  Impfung  erscheint  beim  Rind  die  Impfstelle" 
gerötet  und  angeschwollen.  Am  6.  Tage,  nachdem  inzwischen  neben 
den  Insertionsstellen  kleinste  Satelliten  aufgetreten  sind,  bilden  sicli 
silbergraue,  perlmutterglänzende  Pusteln  mit  starker  Randröte.  Bei 
Uebertragung  der  ersten  Generation  auf  den  Menschen  sind  die 
Reaktionserscheinungen  sehr  heftig,  eine  Allgemeineruption  kann  sicli 
hinzugesellen  (Bousquet,  Estlin)  und  sogar  ein  tödlicher  Ausganc 
erfolgen.  Ein  solcher  Allgemeinausschlag  kann  unter  Umständen 
noch  kontagiös  sein  (Chauveau).  Hie  und  da  wird  neben  dem  Ge-  . 
neralausschlag  ein  zweites  Fieber  beobachtet  (Ceely).       _  | 

Pfeiffer  ist  der  Ansicht,  daß  eine  3malige  Durchleitung  der  | 
Variola  durch  den  Tierkörper  genügt,  um  gutartige  Vaccine  zu  erhalten. 
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Die  Vaccine  zeigt  dabei  „die  bis  jetzt  einzig  noch  dastehende  Eigen- 
tümlichkeit, daß  ein  Rückfall  zur  früheren  Virulenz  bei  der  bisher 
üblichen  Reinzüchtung  nicht  vorgekommen  ist.  Die  Selbständigkeit 
der  Vaccine  ist  eine  vollkommene". 

lieber  weitere  gelungene  Variolaübertragungen  und  die  Ge- 
winnung von  Variolavaccine  berichten  Meder  (1898),  Bellzinger 
in  Cannstatt  (1903),  Stumpf  in  München  (1899,  1900,  1906)  u.  a. 

Aus  den  Versuchen  von  Meder  und  Stumpf  ist  besonders  her- 
vorzuheben, daß  bereits  die  2.  Generation  ihres  Variolavaccinestam- 
mes  durchaus  regelmäßig  verlaufende,  streng  lokalisierte  Pusteln  beim 
Menschen  ergab. 

Die  offenbare  Schwierigkeit,  Menschenpocken  auf  Rinder  zu 
übertragen,  führte  dazu,  andere  Tiere  als  Zwischenwirte  zu  be- 
nutzen. Nachdem  Calmette  &  Gu^irin  nach  dem  Vorgange  von 
Gailleton,  Bard  &  Leclerc  bewiesen  haben,  daß  das  Kaninchen  ein 
sehr  passendes,  vaccinetragendes  Tier  ist,  wurden  ähnliche  Versuche 
mit  Variola  unternommen.  Nach  erfolglosen  Impfungen  im  Jahre 
1902  teilte  Voigt  1904  mit,  daß  es  ihm  nun  gelungen  sei,  unter  Be- 
obachtung aller  Kautelen,  die  eine  zufällige  vaccinale  Nebeninfektion 
ausschließen,  durch  Vermittlung  des  Kaninchenkörpers  neue  Variola- 
vaccinestämme  zu  gewinnen.  Es  entstanden  bei  den  geimpften 
Tieren  nach  2 — 3  Tagen  deutliche  Papeln,  Bildungen,  die  Voigt  für 
die  höchstentwickelte  Ausschlagsform  sowohl  der  Variola  wie  der 
Vaccine  bei  Kaninchen  hält.  Das  von  den  Kaninchen  gewonnene 
Material  wurde  auf  ein  Kalb  übertragen,  bei  welchem  am  4.  Tage 
mehrere  Papeln  sich  entwickeln,  die  am  5.  Tage  zu  Pusteln  auswuchsen. 
Das  Tier  zeigte  weder  abnorme  Temperaturverhältnisse  noch  irgend- 
welche besondere  Krankheitserscheinungen.  Ein  AJlgemeinausschlag 
war  nicht  erfolgt.  Bei  der  Weiterzüchtung  dieses  Stammes,  wo- 
bei prachtvolle  Vaccinepusteln  entstanden,  war  das  langsahie  "Wachstum, 
die  verzögerte  Abtrocknung  der  Pusteln  bemerkbar,  Erscheinungen, 
die  sich  noch  in  den  nächsten  Generationen  wiederholten.  Der  Er- 
folg dieser  Variolavaccine  beim  Menschen  war  ein  glänzender.  Voigt 
empfiehlt,  junge  Tiere  zu  verwenden  und  als  Impfmaterial  Pocken- 
borken in  Verbindung  mit  dem  flüssigen  Pockeninhalt  und  dem 
Pockengewebe  zu  benutzen. 

Sehr  interessant  ist  die  von  Voigt  gemachte  wichtige  Wahr- 
nehmung, daß  die  Verwendung  junger  Variolavaccine  einen  auf- 
fallend kräftigen  und  nachhaltigen  Impfschutz  zur  Folge  hat;  das 
zeigte  sich  in  evidenter  Weise  daran,  daß  die  Revaccination  bei 
solchen  Kindern,  die  mit  Variolavaccine  vor  5  Jahren  geimpft  worden 
waren,  einen  weit  geringeren  Prozentsatz  (30  Proz.)  positiver  Re- 
^Itate  ergab,  als  es  sonst  gewöhnlich  der  Fall  zu  sein  pflegte  bei 
Personen,  deren  Erstimpfung  mit  gewöhnlicher  Vaccinelymphe  vor- 
genommen wurde.  Das  Verhältnis  glich  sich  aber  wieder  aus,  als 
die  Kinder  nach  11 — 12  Jahren  zur  Wiederimpfung  erschienen.  Diese 
Tatsache,  die  sowohl  für  die  Schutzkraft  wie  für  die  Eigenart  der 
Variolavaccine  spricht,  ist  auch  anderweitig  bestätigt  worden. 

Weitere  Mitteilungen  über  gelungene  Anzüchtung  von  Variola- 
vaccine durch  Vermittelung  des  Kaninchens  sind  von  Freyer  ver- 
öiientlicht  worden.  Freyer  verimpfte  den  flüssigen  klaren  Inhalt 
von  iMenschenblattern  auf  ein  Kalb  und  2  Kaninchen.  Bei  den 
Kaninchen    bildete  sich  nach  51/2  Tagen  eine  hellbraune  Borke, 
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während  das  Kalb  reaktionslos  blieb.  Die  Borke  wurde  auf  ein « 
zweites  Kalb  und  ein  Kaninchen  verimpft.  Das  Kalb  zeigte  keine  ^ 
Reaktion,  wälirend  beim  Kaninchen  nach  9  Tagen  Rundpocken  auf-  ' 
traten,  deren  Verimpf ung  auf  ein  drittes  Kaninclien  reichliche  typische 
Lapine  ergab,  mit  welcher  sowohl  bei  Kaninclien  wie  bei  Kälbern  j 
voller  Erfolg  erzielt  wurde.  Vom  Kalbe  konnte  der  Stamm  weiter- 
gezüchtet  werden  und  bewälirte  sich  bei  Impfungen  am  Menschen  i 
in  jeder  Beziehung.  Aus  seinen  Versuchen  zieht  Freyer  den  Schluß  j 
)  daß  das  Kaninchen  erheblich  empfänglicher  für  Variola  isi  als  das  i 
Kalb,  und  daß  beim  Kaninchen  in  gleicher  Weise  wie  beim  Kalb 
schon  in  der  zweiten  Generation  die  Umwandlung  der  Variola  in  i 
Lapine  sich  vollziehe.  Ferner  betonte  Freyer,  daß  er  seine  Varioli- » 
sationsversuche  unter  allen  gebotenen  Vorsichtsmaßregeln  ausgeführt' 
habe,  so  daß  dabei  die  Möglichkeit  einer  vaccinalen  Infektion  voll- ; 
kommen  ausgeschlossen  war. 

Chaumier  hat  die  Variolisation    eines    Esels  mit  Benutzung  j 
großer  Kontaktflächen  durchgeführt  und  vollen  Erfolg  erzielt.  Es 
gelang  ihm,  die  Lymphe  auf  Rindern  bis  zur  15.  Generation  fortzu- 1 
züchten.    Am  Menschen  erwies  sich  dieser  Stamm  als  vollkommen  i 
identisch  mit  Vaccine. 

Teissier  &  DuvoiR  haben  Kaninchen  mit  Variolalymphe  ge-  • 
impft,  und  zwar  zum  Teil  auf  der  skarifizierten  oder  mit  Glaspapier .: 
wundgeriebenen  Haut,  teils  mittels  oberflächlicher  Ritzer.  Von  den  i 
in  der  letzten  Weise  geimpften  Tieren  zeigte  nur  ein  einziges  eine  « 
größere  Anzahl  disseminierter  Knötchen.  Bei  zwei  Tieren  der  ersten  j 
Reihe  bildeten  sich  gelbliche  Schorfe  (1910). 

Stumpf  hat  (1905)  4  Kälber  mit  Variola  erfolgreich  geimpft,  t 
Er  betont  das  langsame  Wachsen  der  Pusteln.  Die  Lymphe  des : 
neuen  Stammes  ließ  sich  von  "Kalb  zu  Kalb  auf  die  Dauer  fort-  • 
züchten.  Die  in  langen  Zwischenräumen  erfolgte  üeberimpfung  j 
lieferte  einen  vorzüglich  haftenden  Impfstoff. 

Grotij  hat  (1908)  Variola  auf  Kaninchen  übertragen  und  einen  i 
wirksamen  Variolavaccinestamm  gewonnen. 

Meder  hat  mehrfach  gelungene  Uebertragungen  (1908,  1909, ' 
1910,  1911)  von  Variola  auf  Kälber  ausgeführt  und  dabei  die  lang-: 
same  Reifung  der  Pusteln  beobachtet.  Von  den  im  Jahre  1911  aus- ; 
geführten  Versuchen  gibt  Meder  ausdrücklich  an,  daß  sie  unter  allen,  i 
von  der  deutschen  Variolavaccine-Kommission  namhaft  gemachten  i 
Kautclen  geschehen  ist. 

Voigt  berichtet,  daß  Variola  beim  Affen  einen  allgemeinen  'Aus-  ^ 
schlag  und  eine  allgemeine  Erkrankung  herbeiführt,  wenn  auch  in  ; 
milderer  Form  als  beim  Menschen.  Bei  Rind,  Schaf,  Ziege  und  Ka-  f 
ninchen  beschränkt  sich  die  inokulierte  Variola  auf  die  Hervor-: 
bringung  einer  fieberhaften  örtlichen  Reaktion. 

Teissier,  Duvoir  und  Stevenin  haben  Affen  mit  Erfolg  vario- 
lisiert.    Das  gleiche  meldet  Park. 

Positive  Ergebnisse  bei  Uebertragung  von  Variola  auf  Rinder  • 
sind  in  neuerer  Zeit  bekannt  geworden  von  Wittich,  der  unter  allen 
notwendigen  Vorsichtsmaßnahmen  gearbeitet  hat  und  mit  der  dritten 
Generation  vom  Kalb  bei  Kindern  vorzügliche  Impfresultate  erzielte 

Wtjnn  und  JüNGELs  ist  es  zuerst  in  Deutsch-Ostafrika  gelungen, 
afrikanische  Variola  in  Vaccine  umzuzüchten  und  in  der  3.  Passage 
eine  Lymphe  zu  gewinnen,  die  beim  Menschen  100  Proz.  Erfolg  ergab. 
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Eine  besondere  Hervorhebung  verdienen  die  Versuche  von  Külz. 
Külz  hat  in  Kamerun,  weit  entfernt  von  der  Küste,  in  einer  Gegend, 
wo  Vaccine  nie  vorgekommen  war,  den  Inhalt  von  Variolapusteln 
mit  Erfolg  auf  Kälber  verimpft  und  einen  Impfstoff  gewonnen,  der 
sich  beim  Menschen  vorzüglich  bewährte. 

Gauduchau  in  Hanoi  (1912)  hat  Variola  vermittels  Passage 
durch  den  Körper  des  Büffels,  nach  einer  Zwischenpassage  duixh  den 
Affen,  in  Vaccine  umwandeln  können.  In  gewissen  Fällen  genügte 
schon  eine  einzige  Passage,  in  anderen  waren  mehrere  Uebertragungen 
iiot\vendig.  Bei  seinen  Versuchen  wurden  alle  erforderlichen  Kau- 
telen  beobachtet.  Gauduchau  erwähnt  dabei,  daß  er  gelegentlich  die 
Wahrnehmung  machen  konnte,  daß  Vaccine  durch  Fliegen  auf  Tiere 
verschleppt  werden  kann. 

Im  Jahre  1908  ist  gelegentlich  der  Versammlung  der  Vorstände  deutscher 
Impfanstalten  zu  Hamburg  eine  Kommission  zum  Studium  der  Variolavaccine- 
frage  eingesetzt  worden.   Die  Kommission  gelangte  zu  folgenden  Beschlüssen  : 

„1.  Es  empfiehlt  sich,  Pockenmaterial  zur  Uebertragung  auf  Tiere  nur  von 
solchen  Kranken  zu  entnehmen,  die  an  Variola  vera  erkrankt  und  noch  nicht 
geimpft  sind. 

2.  Die  Versuche  zur  Uebertragung  der  Variola  auf  Tiere  sollen  außerhalb 
der  Impfanstalten  angestellt  werden. 

3.  Die  bei  den  Versuchen  notwendigen  Eingriffe  am  Tierkörper  smd  mög- 
lichst von  Personen  auszuführen,  die  ohne  Verbindung  mit  dem  Betriebe  der 
Impfanstalten  stehen  und  mit  Vaccine  nicht  in  Berührung  gekommen  sind. 
Andernfalls  darf  jedenfalls  das  Einreiben  des  Variolastoffes  in  die  Haut  der 
Tiere  nicht  mit  dem  bloßen  Finger  erfolgen.  Es  sind  vielmehr  Fingerkondoms 
oder  Gummihandschuhe  zu  verwenden. 

4.  Sämtliche  bei  den  Versuchen  direkt  benützten  Gegenstände  sind  durch 
Wasserdampf  oder  im  Heißluftsterilisator  zu  sterilisieren. 

5.  Bei  Benutzung  des  Kaninchens  für  Uebertragungs versuche  wird  vorge- 
schlagen, die  Haut  nach  Einseifen  zu  rasieren  und  dann  mit  dem  scharfen 
Löffel  die  oberste  Epithelschicht  derart  zu  entfernen,  daß  dieselbe  ohne  besondere 
Blutung  gerötet  erscheint.    Chemikalien  sind  nicht  zu  verwenden. 

6.  Das  Abkratzen  der  Borken  von  dem  getöteten  Kaninchen  zur  AVeiterver- 
impfung  nach  Freyer  kann  schon  nach  3mal  24  Stunden  erfolgen. 

7.  Kaninchen  sind  möglichst  an  Ort  und  Stelle  direkt  vom  Kranken  zu 
impfen. 

8.  Beim  Transport  des  vom  Pockenkranken  gewonnenen  Materials  empfiehlt 
es  sich,  Thermoflaschen   zu  verwenden. 

9.  Ueber  die  Herkunft  des  Materials  sind  bestimmte  Angaben  zu  machen, 
nach  Namen,  Alter,  Impfzustand  des  Kranken,  Tag  der  Erkrankung,  Entwickelung 
der  Pusteln,  Körperstelle,  von  der  dies  Variolamaterial  entnommen  ist." 

Die  Verhandlungen  der  Gesellschaft  bewogen  die  deutsche  Reichsregierung 
alle  Amtsärzte  durch  Erlaß  zu  verpflichten,  jeden  Variolafall  sofort  den  Impf- 
anstalten zur  Anzeige  zu  bringen,  damit  die  Entnahme  des  Materials  rechtzeitig 
erfolgen  kann. 

Auf  der  Versammlung  im  Jahre  1911  in  Dresden  hob  Stumpf  die  Momente 
hervor,  die  bei  Uebertragung  von  Variola  auf  Tiere  den  Erfolg  bedingen.  Es 
gehören  dazu  schwere  Fälle  von  Variola,  die  womöglich  ungeimpfte  Personen 
oetreffen,  die  Verwendung  von  nicht  zu  fortgeschrittenen  Pusteln  mit  klar- 
serosem  Inhalt  und  die  rasche  Verimpfung  des  Materials  auf  geeignete  Tiere.  Die 
oeateu  Resultate  liefert  die  3.  Generation,  während  bei  weiterer  Fortzüchtung 
eme  Degeneration  der  Lymphe  eintritt,  die  sich  durch  schnelle  Abnahme  der 
Keifungsdauer  kund  gibt.  Eine  längere  Fortzüchtung  der  Variolavaccine  ist 
nur  durch  zeitweilige  Einschiebung  der  Uebertragung  auf  den  Menschen  möglich. 
öTüMPi.'  hält  die  Benutzung  von  Kaninchen  als  Zwischenträger  für  nicht  voll- 
wertig. ° 

.  I'REYer  berichtete  über  weitere  gelungene  Versuche  zur  Anzüchtung  von 
ltronI^^^\')^  ^"'■^^  Vermittelung  des  Kaninchens,  die  unter  Beobachtung 
lan  f      "i  außerhalb  der  Impfanstalt  vorgenommen  wurden.    Es  ge- 

angteu  dabei  auch  andere  Impfverfahreii  zur  Anwendung,  wie  z.  B.  die  Ein- 
engung des   Materials    in   oberflächliche   Hauttaschen    am   Kaninchen  rücken. 
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Auf  Grund  dieser  Versuche  meint  Fhevek,  daß  es  im  wesentlichen  nicht  so- 
wohl auf  eine  besondere  Technik  anlcomnit,  wie  vielmehr  auf  die  sorgfältige 
Beobachtung  der  Tiere  und  die  Aufsuchung  der  kleinen,  oft  recht  unscheia- 
baren   L'ockcnknötchen  beim  Kaninchen,  die  zur  rechten  Zeit  abgeschabt  und  ■ 
mit  Glyzerin  verimpft  werden  müssen. 

Zum  Öclüusse  seien  noch  die  Versuche  von  Kelsch,  Teissier  und  Cami 
angeführt,    die    in    der    Absicht    unternommen    wurden,    die    Divergenz  ' 
Meinungen  in  betreff  der  Möglichkeit,  Variola  in  Vaccine  umzuwandeln,  aui- 
zuklären  und  die  alte  Streitfrage  durch  erneute  experimentelle  l^rüfung'  einer 
Lösung  entgegen  zu  führen. 

Zu  diesem  Zwecke  haben  Kelsch  und  seine  Mitarbeiter  Variolavirus  auf  i 
Rinder  und  Kaninchen  übertragen,  die  im  Stall  eines  Pariser  Krankenhauses  i 
untergebracht  wurden,  während  sie  zu  gleicher  Zeit  Rinder  mit  reinem  Glyzerin 
impften,  die  Impffläche  mit  säubern  Tüchern  bedeckten  und  die  Tiere  im  Stall 
der  Irnpfanstalt  einstellten.    Das  Resultat  war,  daß  die  mit  Variolavirus  be-  ■ 
handelten  Rinder  entweder  ganz  reaktionslos  blieben  oder  bloß  kleine  Bläschen 
oder  papulo-erythematöse  Eruptionen  zeigten.    Hingegen  traten  bei  allen  mit 
bloßem  Glyzerin  geimpften  Tieren  an  den  Impfstellen  zerstreute  Pustehi  auf 
welche  sich   bei  weiterer  Uebertragung  auf  Rinder  und  Kaninchen  als  echte 
Vaccine  erwiesen. 

Angesichts  dieser  Feststellungen  werfen  nun  die  Autoren  die  Frage  auf 
ob    die   anscheinend   erfolgreichen    Uebertragungsversuche   nicht    auf  derartige  ,■ 
zufällige  Infektionen  zurückzuführen  seien.    Kelsch,  Teissier  und  Camus  er- ' 
klären  dabei,  daß  sie  trotzdem  prinzipiell  auf  dem  Standpunkte  der  gemein-  : 
sameu  Abstammung  der  Variola  und  Vaccine  stehen  und  theoretisch  die  Mög- 
lichkeit  der  Transformation  der   Variola  in   Vaccine  zugeben ;  praktisch  aber 
seien  derartige  Umzüchtungsversuche  aussichtslos. 

Die  Autoren  haben  später  ihre  Versuche  wiederholt  und  im  wesentlichen  s 
die  gleichen  Resultate  erhalten.  Sie  knüpfen  daran  die  weitere  Betrachtung,  ( 
daß  die  Beziehungen  zwischen  Variola  und  Vaccine  nach  v/ie  vor  dunkel  bleiben,  i 
Die  Vaccine  kann  nicht,  wie  Pasteur  meinte,  als  eine  abgeschwächte  Variola  i 
aufgefaßt  werden,  da  ihr  die  Eigenschaft  eines  abgeschwächten  Virus,  unter  ge- 1 
eigneten  Verhältnissen  seine  ursprüngliche  Virulenz  zu  erlangen,  abgeht.  Vaccme : 
hat  niemals  die  Tendenz  gezeigt,  in  Variola  überzugehen,  ebensowenig  wie  die  y 
Variolisierung  des  Menschen  jemals  zur  Vaccine  geführt  hätte. 

Man  sieht  hieraus,  daß  die  Anschauungen  über  die  ätiologischen  Be- 1 
Ziehungen  der  Variola  zur  Vaccine  noch  immer  geteilt  sind,  wenn  auch  mauche : 
Anhänger  der  Dualitätslehre  durch  gewisse  Einschränkungen  den  Weg  der  An-  r 
näherung  bereits  betreten  haben. 

Die  Entstehung  solcher  gegenteiligen  Auffassungen  ist  von  vornherein  leicht  I 
verständlicli,  wenn  man  bedenkt,  daß  es  sich  dabei  um  Virusarten  handelt,  diet 
nach   ihren  klinischen  Manifestationen   durchaus  differente   Arten  darzustellen ! 
scheinen.    Das  eine  Virus  ist  ausgesprochen  konta^iöser  Natur  und  bedingt  eine  i 
schwere,    durch   ein   doppeltes    Fieber   gekennzeichnete,    mit   einer   Allgemein- 1 
eruption  einhergehende  Erkrankung,  das  andere  hingegen  ist  fix  und  mft  bloß ) 
einen  lokalen  Prozeß  von  gutartigem  Verlauf  hervor.   Dazu  kommen  die  großen 
Schwierigkeiten,  das  Variolavirus  auf  dem  Tierkörper  zur  Haftung  zu  bring' 
und  eine  von  Tier  zu  Tier  fortzüchtbare  Lymphe  zu  gewinnen.    Diese  Mii 
stände  waren  es  auch,  welche  einen  Teil  der  Experimentatoren  dazu  zwangen, 
ihre  Versuche  am  Menschen  mit  einem  durch  ungenügende  Tierpassage  nur  wen 
in   seiner  Virulenz  modifizierten   Impfstoff  zu   unternehmen,  wobei  natüHi 
Erscheinungen  zutage  treten  mußten,  wie  sie  dem  Koritagium  in  seiner  ursprüiu 
liehen  Form  eigen  sind. 

In  der   ersten  Zeit,  die  hauptsächlich  von   den  ergebnislosen  Versuch' 
der  Lyoner  Kommission  beherrscht  war,  galt  daher  unter  den  Dualisten  il 
Meinung,  daß  die  sogenannte  Variolavaccine  nichts  anderes  sei,  als  das  reu 
unveränderte  Variolavirus;  später,  als  man  sah,  daß  mit  einer  solchen  Lympli« 
Impfungen  am  Menschen  ohne  jede  Schädigung  unternommen  werden  konnton. 
wurde  seitens  der  Gegner  der  Ünitätslehre  der  Einwand  erhoben,  daß  bei  oi 
Umzüchtungsversuchen  keine  wirkliche  Variolavaccine  gewonnen  war,  Fondcrn  jy 
das  Produkt  einer  zufälligen  Infektion  mit  Vaccine.    Dieser  Vorwurf  fand  sen 
weitere   Stütze    in   den   experimentellen   Prüfungen   von    Kelsch   und  sein' 
Mitarbeitern,  die  allerdings  im  Prinzip  zu  der  Anschauung  der  Identität  oeM'. 
Virusarten  sich  bekennen,  immerhin  aber  auf  dem  Standpunkt  stehen,  dalä  < J' 
Umwandlung  eines  so  hochpathogenen  Virus  zu  einem  refativ  gutartigen  n 
im   Laufo  der  Zeiten   und    vermittels   vieler   Passagen  sich   vollziehen   Kon  i 
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«•ilireiid  gegenwärtig  die  künstliche  Ueberfüiirung  des  Variolavirus  in  Vaccine 
durch  eine  beschränkte  Anzahl  von  Uebertragungen  ausgeschlossen  erscheint 
und  praktisch  wegen  der  stetig  drohenden  Gefahr  der  Infektion  mit  Vaccine 

wertlos  ist.  _      _  3       a  i  ••  1 

Prüft  man  im  einzelnen  die  Versuche,  wie  sie  von  den  Anliangern  aer 
Dualitätslehre  angestellt  worden  sind,  so  ergibt  sich  neben  einer  irrtümlichen 
Auslegung  von  Experimenten,  die  bei  richtiger  Deutung  zugunsten  der  Unizisten 
besprochen  hätten,  eine  ganze  Reihe  von  Momenten,  die  ihren  Mißerfolg  be- 
dingt haben.  .  ,  ^  . 

Dal)  das  Variolavirus  auf  dem  Körper  anderer  Tiergattungen  nicht  immer 
und  nicht  leicht  zu  verpflanzen  ist,  haben  wir  bereits  erwähnt.  Diese  Tatsache 
kann  in  keiner  Weise  befremden.  Handelt  es  sich  doch  dabei  um  ein  Kontagium, 
das  an  den  Organismus  einer  speziellen  Tierart  angepaßt  ist.  Zudem  ist  noch 
zu  bedenken,  daß  bei  der  künstlichen  Uebertragung  das  Virus  auf  einem  fremden 
Boden  unter  ganz  andere  Lebensbedingungen  gestellt  wird.  Während  bei  der 
spontanen  Variolainfektion  die  spezifischen  Erreger  eine  Zeitlang  im  Blute 
kreisen,  wo  sie  vielleicht  einen  gewissen,  für  ihre  spätere  Rolle  als  ausschließ- 
liche Zellparasiten  der  äußeren  Hautschichten  notwendigen  Entwickelungsgang 
durchmachen,  wird  das  Virus  bei  der  künstlichen  Infektion  direkt  in  das  Haut- 
organ  de.-:  Wirtstieres  eingebracht. 

Als  Spiegelbild  dieser  Verhältnisse  sehen  wir  anfänglich  entweder  ein  ganz- 
liches Versagen  der  Impfung  oder  eine  allmäliliche  Gewöhnung  an  den  neuen 
Kulturboden,  wobei  in  den  ersten  Generationen  die  für  das  Virus  charakte- 
ristischen Hautveränderungen  nur  in  verkümmerter  Form  als  Knötchen  und 
Papeln  mit  nur  teilweise  verimpftem  und  ansteckungsfähigem  Inhalt  er- 
scheinen, um  bald  darauf  in  der  zweiten  oder  dritten  Generation  zu  typischen 
Bildungen  von  bleibender  vaccinaler  Eigenart  heranzuwachsen. 

Es  scheint,  daß  um  zu  diesem  Stadium  des  Erfolges  zu  gelangen,  gewisse 
Vorbedingungen  zusammentreffen  müssen.  Man  findet  darüber  bei  den  einzelnen 
Experimentatoren  mancherlei  Angaben.  Hervorgehoben  wird  die  Einbringung 
des  Infektionsmaterials  in  größere  Kontaktflächen,  die  sorgfältige  Auswahl  der 
Pusteln,  die  Einschiebung  geeigneter  Zwischenträger  und  anderes  mehr.  Zu- 
verlässige Direktiven  für  einen  sicheren  Erfolg  gibt  es  jedoch  nicht. 

Daß  aber  unter  geeigneten  Verhältnissen  eine  Umzüchtung  der  Variola  in 
Vaccine  möglich  ist,  kann  gegenwärtig  nicht  mehr  bezweifelt  werden.  Wir 
können  dabei  von  den  älteren,  vielleicht  nicht  ganz  einwandsfreien  Experimenten 
vollkommen  absehen  und  uns  ausschließlich  auf  die  neueren  Versuche  berufen, 
die  unter  Beobachtung  aller  notwendigen  Maßnahmen  ausgeführt  wurden. 

Aber  neben  den  zahlreichen  experimentellen  Beweisen  besitzen  wir,  wie 
Voigt  hervorhebt,  in  der  Variolavaccine  selbst  das  beste  Zeugnis  für  ihre  un- 
zweideutige Herkunft.  Als  Wahrzeichen  der  Variolavaccine  ist  nacli  Voigt  ihre 
langsame  Reifung,  namentlich  in  den  ersten  Generationen,  ihre  die  Vaccine 
bei  weitem  übertreffende  Virulenz  und  das  ansehnliche  Wachstum  der  Pusteln 
zu  betrachten.  Auch  die  ganz  besondere  Dauerkraft  solcher  Lymphen  ist  hervor- 
zuheben. 

Aus  den  vorstehend  angeführten  Versuchen  ergibt  sich  die  voll- 
kommen gesicherte  Tatsache,  daß  die  Variola  bei  der  Ueberpflanzung 
auf  den  Tierkörper  in  Vaccine  umgewandelt  wird,  und  daß  die  Aende- 
rungen  und  Umstimmungen,  welche  das  Virus  bei  dem  "Wechsel 
des  Kulturbodens  erfährt,  auch  bei  der  Rückkehr  auf  den  Menschen 
und  bei  fortgesetzter  Uebertragung  von  Arm  zu  Arm  dauernd  bei- 
behalten werden. 

Derartige  Aenderungen  der  Eigenschaften  bei  Anpassung  an 
neue  Lebensbedingungen,  die  dauernde  Beibehaltung  und  vielleicht 
die  Vererbung  der  neugewonnenen  Charaktere  durch  Auswahl  und 
Vermittlung  solcher  Individuen,  die  sich  am  besten  den  neuen  Ver- 
hältnissen anpassen  können,  liegt  im  Bereich  biologischer  Möglich- 
Keit  und  Erfahrung.  Die  Erklärungsweisen  dafür  sind  vorläufig 
rem  hypothetischer  Art.  Möglich,  daß  die  veränderte  Virulenz,  wie 
öüPFLK  meint,  durch  Herabsetzung  der  Vermehrungsintensität  der 
Erreger  bei  gleichbleibendem  immunisatorischen  Vermögen  bedingt 
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lat;  vielleicht  aber  handelt  es  sich  um  bestimmte  Entwickelungg. 
phasen  des  Virus,  die  normalerweise  ausschließlich  auf  das  Lebeii 
in  den  Epithelzellen  des  Hautorgans  angewiesen  sind.  Jedenfall 
ist  die  Virulenzschwankung  auch  beim  Variolavaccine-Erreger  keiii 
ungewöhnliche  Erscheinung.    Als  Thänomen  der  Virulenzänderuir 
werden  wohl  die  leichteren'  Formen  der  spontan  auftretenden  Variola 
Erkrankungen  aufzufassen  sein;  in  sein  Bereich  fällt  waiirscheinlich 
die     früher    vielfach    beobachtete    auffällige    Verschiedenheit  im 
Charakter  der  einzelnen  Seuchengänge;  dazu  gehören  ferner,  wenii 
auch  nur  zum  Teil,  die  Varioloiden  der  Geimpften  und  Geblatterteii 
die  allerdings  in  der  Hauptsache  als  Ausdrucksformen  einer  nocli 
nicht  gänzlich  erloschenen  Immunität  anzusehen  sind,  und  schließ 
lieh  dürfte  die  Variola  inoculata  ebenfalls  durch  eine  Virulenzändi 
rung  des  Erregers  mit  bedingt  sein. 

Freilich,  ist  dieser  Zustand  der  Mitigatioa  des  Kontagiums  ein  bloß  schein-  • 
barer,  da  von  solchen  leichteren  Formen,  wie  bekannt,  die  schwersten  Erkran- 
kungen ausgehen  können.  Alle  diese  Erscheinungen  sind  in  doppeltem  Sinne  lehr- 
reich :  sie  zeigen  uns  einerseits,  daß  gewisse  Modifikationen  der  Kultivierunge- 
bedingungen,  wenn  auch  dabei  der  Kulturboden  als  solcher  im  wesentlichen  der- 
selbe bleibt,  ihren  Ausdruck  in  bestimmten  Modifikationen  des  kultivierten  Agens  » 
finden,  und  andererseits  ersehen  wir  daraus,  daß  dieser  latente  Zustand  eines  s 
scheinbar  mitigierten  Virus  selbst  bei  fortgesetzter  Passage  durch  die  gleiche  « 
Tierart,  dem  es  ursprünglich  eigen  ist,  niemals  zu  einem  dauernden  und  bleiben-  ■ 
den  wird.    Mit  anderen  Worten:  das  menschliche  Virus  behält  unter  allen  Um-  • 
ständen  seine  maximale  Virulenz  bei,  wenn  auch  unter  gewissen  Einflüssen  in  i 
verschleierter  Form,  so  lange  es  von  Mensch  zu  Mensch  übertragen  wird.   Aber  < 
selbst  bei  Verpflanzung  auf  den  Körper  einer  fremden  Tierart  treten  die  neuen  i 
Charaktere    nicht    mit   einem  Schlage  in  Erscheinung.     Koch  in   den  ersten  i 
Generationen  ist  ein  Aufflammen  zur  alten  Virulenz  und  Infektiosität  keine  allzu  \ 
seltene  Erscheinung. 

Als  eine  ähnliche,  jedoch  wesensverschiedene  Manifestation,  gleichsam  als  i 
ein  im  Grunde  vergeblicher  und  harmloser  Versuch  des  Rückfalles  in  die  ur- 
sprüngliche   Bösartigkeit,   können   vielleicht   gewisse    Anomalien   des    Vaccine-  ■ 
Prozesses,   wie  namentlich  die  Tendenz  zur  Generalisierung,  aufgefaßt .  werden.  : 
Aber  beim  Durchgang  durch  den  Körper  einer  fremden  Tierart,  bei  der  An- 
passung an  die  besonderen  physiologisch-anatomischen  Verhältnisse  des  Haut- 
organes  des  neuen  Wirtes  haben  die  erworbenen  Eigenschaften  eine  derartige  • 
Beständigkeil  erlangt,  daß  ihre  Veränderungsmöghchkeit  innerhalb  engster  Grenzen  ; 
gebannt  bleibt.    Das  Gift  ist  endgültig  ,, gezähmt". 

Die  Beweiskette  für  die  Identität  des  Variola-  und  Vaccinevirus  ? 
und  wohl  auch  für  die  anderen  Pockenformen  verschiedener  Tier- 
gattungen, vielleicht  mit  Ausnahme  der  Schafpocken,  ist  also  durch  l 
die  Ergebnisse  der  experimentellen  Forschung  vollkommen  geschlossen,  i 
und  es  verbleibt  uns  noch,  mit  wenigen  Worten  anzuführen,  daß  dieser 
enge  ätiologische  Zusammenhang  der  einzelnen  Pockenarten  auch  durch  i 
anderweitige  Feststellung  gesichert  erscheint. 

Für  die  gemeinsame  Abstammung  des  Variola-  und  Vaccinevirus 
spricht  die  Uebereinstimmung  in  der  anatomischen  Struktur  und  iiQ 
gleiche  Entwickelung  der  charakteristischen  Prozesse  in  der  Kanin- 
chencornea  und  in  anderen  Geweben.  Es  spricht  dafür  auch  der  Be- 
fund der  gleichen  filtrierbaren  Erreger,  das  gleiche  Verhalten  bei  der 
Komplementbindung,  und  namentlich  noch  die  Tatsache,  daß  beide  > 
Virusarten  sich  wechselseitig  in  immunisatorischer  Beziehung  ver- 
treten können. 

So  ruht  also  die  Lehre  von  der  Unität  der  Variola  und  Vaccine 
auf  einen)  in  jeder  Beziehung  gesicherten  Fundamente  und  diese  An- 
schauung, die  von  den  meisten  modernen  Forschern  auf  diesem  Cre- 
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biete  geteilt  wird,  findet  ihren  präzisen  Ausdruck  in  den  _  leitenden 
Grundsätzen,  die  von  der  Deutschen  Variolavaccine-Kommission  auf 
der  Versammlung  der  Voi-stände  der  Impf  an  stalten  Deutschlands  im 
JaJire  1911  in  Dresden  aufgestellt  worden  sind.    Sie  lauten: 

„1.  Die  Uebertragung  der  Variola  auf  Tiere  erscheint  gesichert.  _ 

2.  Nacli  bislierigen  Erfahrungen  ist  neben  dem  Rinde  das  Kaninchen  zu 
Uebertraguiigen  besonders  geeignet.  -tt    .  , 

3.  Durch  Uebertragung  auf  das  Eind  findet  eine  Umwandlung  der  Variola 
in  Vaccine  statt,  in  der  Weise,  daß  nur  noch  eine  charakteristische,  lokalisierte 
Iviihpocke  entsteht. 

4.  Nach  der  2.  oder  3.  Passage  durch  das  Rind  ist  die  Verwendung  der 
Variolavaccine  zur  Schutzpockenimpfung  unbedenklich. 

5.  Rückschläge  derartiger  Variolavaccine  in  Variola  sind  nicht  beobachtet. 

6.  Variolavaccinen  sind  von  verschiedener  Wirksamkeit.  Im  allgemeinen 
zeichneu  sie  sich  durch  hervorragende  Haftsicherheit  und  Dauerkraft  aus.  _ 

7.  Ein  hervorstechendes  Zeichen  der  Variolavaccine  ist  die  langsame  Reifung 
auf  dem  Rinde  in  den  ersten  Generationen. 

8.  Die  Versuche  der  Uebertragung  der  Variola  auf  Tiere  zum  Zwecke  der 
Gewinnung  von  Variolavaccine  müssen  mit  Rücksicht  auf  die  Möglichkeit  zu- 
fälliger Vaccineinfektion  mit  besonderer  Vorsicht  ausgeführt  werden. 

9.  Bei  den  bisherigen  Variolaübertragungsversuchen  haben  sich  alle  Stadien 
der  echten  Pockenpustel  bis  zu  deren  Eintrocknung  hin  als  verwendbar  erwiesen. 

10.  Im  Interesse  der  Sicherung  des  Impfschutzes  der  Bevölkerung  ist  die 
Gewinnung  von  Variolavaccinestämmen  von  großer  Wichtigkeit." 


Der  Erreger  der  Variola-Vaccine. 

Die  ältesten  Vorstellungen  über  die  Ursache  der  Pocken  sind  be- 
reits im  historischen  Teil  dieser  Arbeit  gestreift  worden.  Sie  gehen 
von  der  Anschauung  aus,  daß  das  Pockengift  jedem  Menschen  ange- 
boren ist,  und  diese  Lehre  wird  noch  von  Hoffmann  (1«775)  ver- 
treten, nach  welchem  das  Virus  in  besonderen  Pockendrüsen  enthalten 
ist,  die  in  großer  Anzahl  die  ganze  Oberfläche  des  menschlichen  Kör- 
pers bedecken  und  den  Pockendrüsensaft  sezernieren.  —  Mit  der  all- 
mählich durchdringenden  Erkenntnis  von  dem  infektiösen  Charakter 
der  Blatternkrankheit  festigte  sich  immer  mehr  die  Anschauung,  daß 
ein  lebender  Organismus,  ein  Contagium  animatum,  der  Träger  des 
Krankheitsstoffes  sein  müsse.  Nachdem  durch  die  bahnbrechenden 
Arbeiten  von  Pasteur  und  namentlich  durch  die  genialen  Unter- 
suchungsmethoden und  Entdeckungen  von  Eobert  Koch  die  Aera 
exakter  bakteriologischer  Forschung  eröffnet  worden,  lag  es  nahe, 
als  Urheber  der  Pocken  einen  Vertreter  aus  dem  Reiche  der  Mikro- 
organismen verantwortlich  zu  machen.  Aus  den  zahlreichen  Ar- 
beiten, die  im  Laufe  von  Jahrzehnten  auf  diesem  Gebiete  erschienen 
sind,  und  die  gegenwärtig  lediglich  historisches  Interesse  ver- 
dienen, sei  neben  den  Angaben  von  Keber  (1868)  über  den  Befund 
von  punktförmigen  Molekula  in  der  Variola  und  Vaccinelymphe,  neben 
den  „granulations  elementaires"  von  Chauveau,  den  kugeligen  Kör- 
perchen von  Weigert  (1871),  den  hellglänzenden  Körnchen  vonGRÜN- 
hagea(1873)  der  Microsphaera  variolae  von  Cohn  (1872),  dem  Mikro- 
sporon  von  Klebs  (1878),  ganz  kurz  nur  der  Arbeiten  jener  Autoren  ge- 
dacht, die  mit  Hilfe  der  aus  der  Lymphe  gewonnenen  Bakterienkulturen 
angeblich  bei  vaccineempfänglichen  Tieren  spezifische  Effloreszenzen 
und  Immunität  erzeugt  haben  wollen.  Solche  Mitteilungen  liegen  vor  von 
loussAiNT  (1881,  sporenbildende  Bacillen),  von  Quist  (1883,  Mikro- 
Kokken),  von  Bareggi  (1884,  Kokken),  von  Voigt  (1885,  Kokken), 
von  Carmichael  (1886/87,  Streptokokken),  von  Marotta  (1887,  3.  und 


742 


E,  TOMARKIN  und  H.  CARRlftUE, 


7.  Passage  einer  Kokkenkultur),  von  Buist  (1887,  Kokken),  von  ■ 
GARRi;  (1887,  4.  und  5.  Generation  einer  Kokkenkultur),  von'  Gai- 
GORiEW  (1889,  Mikrokokken),  von  Woitow  (1890,  Kulturgemisch  von 
Staphylokokken),  von  Copemann-Klein-Kent  (1892/94,  Bacillen),  von 
NiKOLSKi  (1892,  sporenbildendc  Bacillen),  von  Martjn  (1892,  9.'  Ge- 
neration einer  Bakterienkultur),  von  Besser  (1893,  Bacillen),"  von 
Siegel  (1893,  Bacillen),  von  Ruete  &  Enoch  (1893,  Diplokokken 
von  Malejean  (1893,  Kokken),  von  Nakanlshi  (1900,  diphtheroid« 
Bacillen,  bald  jedoch  widerrufen),  von  Kent  (1898,  Diplokokken),  von 
Rabinowitsch  (Streptokokken),  von  Proca  (1910,  16.  Generation  einr-i 
Cladothrixart)  u.  a.  m.  —  Alle  diese  Angaben,  wie  bestimmt  sie  aur 
seinerzeit  lauten  mochten,  haben  sich  als  vollkommen  unbegründet  g 
zeigt,  besonders  nachdem  die  späteren  Untersuchu.ngen  ergeben  hatteu 
daß  der  klare  Inhalt  der  unverletzten  Pustel  frei  von  Bakterien  ist. 

Fruchtbringender  waren  die  Arbeiten,  welche  von  der  Vermutung  i 
ausgingen,  daß  der  Erreger  der  Variola-Vaccine  zum  Formenkreise  > 
der  Protozoen  gehöre.  Neben  den  bereits  erwähnten  älteren  Beobach- 1 
tungen  von  Keber,  Grünhagen,  Chauveau  u.  a.,  die  vielleicht  in 
einem  solchen  Sinne  zu  deuten  wären,  sind  vor  allem  die  wichtigen  i 
Arbeiten  von  Pfeiffer  anzuführen  (1887 — 1893)  über  den  Befund 
von  geißelführenden  Amöben  im  Blutserum  vaccinierter  Menschen 
und  Tiere.  Diese  Gebilde,  die  sowohl  für  das  Leben  in  Blutkörperchen 
wie  in  Epithelzellen  angepaßt  sind,  beginnen  nach  Pfeiffer  ihren 
Lebenslauf  in  den  Blutzellen,  teilen  sich  rasch,  bewirken  durch  Toxin- : 
bildung  das  erste  Fieber,  bleiben  später  infolge  zunehmender  Größe 
im  Kapillargebiete  stecken  und  verursachen  einen  entzündlichen  Embolus  i 
in  der  Haut  und  in  den  Schleimhäuten  —  die  spezifischen  Efflores-  ^ 
zenzeu  — ,  siedeln  sich  weiterhin  in  den  Zellen  des  Bete  Malpighi  als  t 
,,Monocystis  epithelialis"  an,  kapseln  sich  wie  die  Coccidien  ein  und  < 
bilden  Sporen.  Das  zweite  Fieber  soll  durch  das  Eindringen  einer 
zweiten  Parasitengeneration  vom  Haufcorgan  in  den  Kreislauf  be- 
dingt werden ;  Immunität  sei  eine  Folge  des  Zurückbleibens  von  2 
Parasiten  in  geschützten  Gewebsterritorien  des  Körpers. 

"Wenn  auch  die  Blutamöben  Pfeiffers  sich  später  als  Zerfall? 
Produkte  von  Gewebszellen  erwiesen  haben,  so  sind  doch  seine  Wahr 
nehmungen  über  den  sog.  ,,Monocystis  epithelialis"  von  bleibendem  j 
Wert,  insofern  wir  wohl  darin  die  ersten  Schilderungen  der  später  als  i 
GuARNiERische  Körperchen  bekannt  gewordenen  Gebilde  erblicken  i 
dürfen. 

Fast  gleichzeitig  mit  Pfeiffer  und  unabhängig  von  ihm  be-  ■ 
schrieb  van  der  Loeff  (1887)  in  der  animalen  Lymphe  ähnliche  Ge- 
bilde, die  er  schon  vorher  (1886)  im  Blute  fiebernder  Variolakrankci . 
geimpfter  Kinder  und  vaccinierter  Tiere  gesehen  hatte;  er  zählt  si' 
zu  den  Ehizopoden.  Aehnliche  Bildungen  sah  Heed  (1897)  im  Bluto 
von  geimpften  Kälbern  und  Kindern  und  von  Variolakranken,  uiul 
Clarke  in  der  Hornhaut  variolageimpfter  Kaninchen  und  in  Blatteni- 
pusteln.  Ehe  wir  jedoch  zur  Besprechung  der  GuARNiERischen  Kör- 
perchen  übergehen,  die,  obwohl  in  ihrer  Natur  vielfach  umstritten,  ohno 
Frage  als  spezifische  Produkte  des  Variola- Vaccine-Prozesses  betrach 
tet  werden  müssen,  mögen  hier  der  Vollständigkeit  wegen  die  Be- 
funde Erwähnung  finden,  die  von  verschiedenen  Autoren  auf  di^eni 
Gebiete  erhoben  worden  sind  und  die  im  Laufe  der  weiteren  For- 
schung ganz  oder  zum  Teil  als  hinfällig  sich  erwiesen  haben. 
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Ogata  (1895)  beschreibt  als  Erreger  der  Variola-Vaccine  eine 
Polycystengregarine,  von  welcher  er  Konjugationszustände,  Dauer- 
sporencysten  und  ein  Schwärmstadium  beobachtet  haben  will. 

Sternberg  (1897)  fand  im  Blute  geimpfter  Affen  und  Kinder 
und  in  Variolablut  amöboide  Parasiten. 

FuNCK  (1901)  hat  in  der  Vaccinelymphe  mit  Sporen  gefüllte 
Cysten,  freiliegende  Sporen  und  große  eiförmige  Zellen  gefunden, 
welche  Gebilde  den  Entwickelungsgang  des  als  „Sporidium  vaccinale" 
bezeichneten  Erregers  darstellen.  Durch  „Herausfischen"  der  ein- 
zelnen „Cysten"  konnte  eine  Art  Reinkultur  gewonnen  werden,  deren 
Verimpfung  bei  Tieren  vaccinale  Eruptionen  ergab.  Die  gleichen  Ge- 
bilde wurden  auch  in  Variolapusteln  festgestellt. 

IsHiGAMi  (1902)  fand  verschiedenartige  bewegliche  Körperchen 
in  den  Epithelzellen  von  Vaccinepusteln :  Amöboidsporozoiten,  Wachs- 
tumsformen und  Cysten  und  konnte  den  Erreger  künstlich  züchten. 

DK  Körte  (1907)  sah  in  der  Vaccinelymphe  Sporen,  Sporidien 
oder  Amöben. 

Tanaka  (1902)  behauptet,  daß  der  Pockenerreger  eine  struktur- 
lose homogene  Masse  bildet,  von  welcher  bei  der  Impfung  Stückchen 
abgerissen  werden,  die  sich  wie  Plasmodien  zu  neuen  Wesen  bilden. 
Er  gründet  das  auf  seiner  Wahrnehmung,  daß  Vaccinelymphe  bei  Zu- 
satz seröser  Exsudate  von  Menschen,  welche  die  Pocken  überstanden 
haben,  in  spezifischer  Weise  nach  Art  des  Gruber- WiDALschen  Ko- 
agulationsphänomens gerinnt,  wobei  der  Erreger  sinnfällig  in  Er- 
scheinung tritt. 

CzAPLEwsKi  (1909)  beschreibt  in  Menschen-  und  Tierlymphe 
Gebilde,  die  an  den  Formenkreislauf  von  Coccidien,  Hämosporidien  und 
Mikrosporidien  erinnern,  und  bei  welchen  zwanglos  eine  geschlechtliche 
und  eine  ungeschlechtliche  Entwickelung  zusammenstellbar  ist. 

Bonhoff  fand  in  der  Kalbslymphe  giemsafärbbare  Spirochäten, 
die  er  als  spezifische  Erreger  ansprechen  möchte. 

Pröscher  vermutet,  daß  die  Unsichtbarkeit  des  Pockenerregers 
durch  sein  relativ  hohes  Lichtbrechungsvermögen  bedingt  wird.  Es 
gelang  ihm,  eine  ,, unsichtbare  Kultur"  des  Erregers  in  Form  einer 
homogenen  Trübung  und  eigenartiger  Beläge  auf  festen  Nährböden 
zu  erzielen,  die  bei  Tieren  teilweisen  Impferfolg  ergaben. 

Buttersack  (1893)  sah  in  Trockenpräparaten  von  Kinderlymphe 
und  in  Variolapusteln  ein  feines  Netzwerk  von  Fäden  —  die  vege- 
tative Form  des  Erregers  —  in  welchen  später  hellglänzende  Körn- 
—  die  Sporenform  —  auftreten.  Dräer,  London  u.  a.  wiesen  jedoch 
nach,  daß  diese  Gebilde  Kunstprodukte  sind. 

DoEHLE  fand  im  Blute  von  Pocken-  und  Masernkranken  gegeißelte 
Kugeln,  kontraktile  Gebilde  und  stäbchenförmige  Protoplasmakörper. 
Der  Form  nach  sei  es  ihm  gelungen,  diese  Gebilde  auf  künstlichen 
Nährböden  zu  züchten.  Obgleich  als  Parasiten  der  akuten  Exantheme 
von  ausgesprochen  eosinophilem  Charakter,  dringen  sie  auch  ins  Blut, 
vermehren  sich  dort  und  kehren  dann  wieder  zum  Epithel  der  Haut 
und  der  Schleimhaut  zurück.  Ihre  erste  Ansiedelung  findet  auf  den 
Schleimhäuten  der  oberen  Luftwege  statt,  von  wo  sie  beim  Uebertritt 
in  die  Blut-  und  Lymphbahnen  durch  die  Zirkulation  in  die  verschie- 
denen Etagen  des  Hautgerüstes  gelangen,  um  je  nach  ihrer  Eigenart 
durch  Verstopfung  bestimmter  Blutbezirke  und  durch  Reizwirkung  auf 
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die  Zellen  die  mannigfachen  Hautbilder  und  die  verschiedenen  Krank- 
heitserscheinungen hervorzurufen. 

Behla  bestätigt  die  Beobachtungen  von  Doehle  und  fügt  hinzu 
daß  die  Parasiten  sich  durch  Längsteilung  und  Sprossung  vermehren 
und  den  Amöben  nahestehen.    Die  gleichen  Gebilde  konnte  er  im 
Sputum  und  im  Nasensekret  von  Masern  und  Scharlach  nachweisen. 

Siegel  beschreibt  1900  in  der  Vaccinelymphe  und  in  den  Bläs- 
chen von  Maul-  und  Klauenseuche  cystenartige  Gebilde,  welche 
kugelige  Körper  enthalten,  aus  denen  unendlich  kleine  Körperchen 
hervorgehen,  die  sich  bienenschwarmartig  in  der  Umgebung  verteilen. 
1904  fand  er  im  Nierensaft  eines  geimpften  Kaninchens  verschieden- 
artige Körperchen,  Jugendformen  und  Dauerformen,  die  sich  durch 
Zweiteilung  und  durch  Schizogonie  vermehren.  1911  gibt  Siegel  an, 
aus  dem  Blute  und  der  Mil'z  vaccinierter  Kälber  eine  eigenartige 
filtrierbare  Kokkenkultur  gewonnen  zu  haben,  die  in  der  37.  Gene- 
ration auf  der  Kaninchencornea  GuARNiERische  Körperchen  erzeugte. 

Magrath  &  Brinckerhoff  sahen  im  Blut  von  Variolakranken 
bewegliche  Gebilde. 

Terni  bezeichnet  gewisse  5 — 15  große,  morulaähnliche,  eosino- 
phile Eormelemente  und  Körnchen  bei  Variola,  Vaccine,  Varizellen, 
Maul-  und  Klauenseuche  und  Ovine  als  vermutliche  Parasiten. 

Piano  &  Galli-Valerio  fanden  in  der  Vaccine  verschieden  große 
und  verschieden  geformte  Gebilde  mit  oder  ohne  amöboide  Bewegung, 
intra-  und  extracellulär. 

BoGER  &  Weil  beobachteten  in  Variolapusteln  zwischen  und  in 
den  Leukocyten  lebhaft  bewegliche,  runde  oder  ovale  Körperchen,  die 
sich  mit  Löfflers  Methylenblau  intensiv  färbten.  Die  gleichen  Ge- 
bilde sahen  sie  in  den  Blutungen  bei  Variola  haemorrhagica  und  in 
den  inneren  Organen.  Auch  bei  korneal  geimpften  Kaninchen  fanden 
sich  die  Körperchen  im  Exsudat  der  Kammer,  im  Blut,  in  den  inneren 
Organen.  Sie  konnten  den  Erreger  in  Kaninchenblut  mit  Zusatz  von 
Blutegelkopfextrakt  züchten. 

Weber  (1896)  beschreibt  im  Blute  von  Variolakranken  eigen- 
artige Gebilde,  ,,Sirenenkörperchen"  und  andere  seltsame  Formen.  Es 
gelang  ihm,  makroskopisch  unsichtbare  Sirenenkulturen  zu  erhalten.  • 

Thomson  und  Brownlee  (1903)  salien  bei  hämorrhagischen  Pocken 
im  Blute  kleine,  runde,  lichtbrechende  Körperchen,  die  größer  als 
Streptokokken  waren. 

Während  nun  die  meisten  der  von  den  einzelnen  Autoren  als 
Erreger  der  Variola- Vaccine  angegebenen  Gebilde  einer  exakten  Prü- 
fung nicht  standlialten  konnten.,  haben  die  von  Pfeiffer  zuerst  be- 
schriebenen und  vor  ihm  vielleicht  schon  von  Weigert  gesehenen 
Vaccinekörperchen  ein  bleibendes  Interesse  erlangt.  Guarnieki  ge- 
bührt vor  allem  das  Verdienst,  im  Jahre  1892  nachgewiesen  zu  haben, 
daß  diese  später  nach  ihm  benannten  Gebilde  nicht  nur  in  der 
Variola-  und  Vaccinepustel  sich  vorfinden,  sondern  daß  man  sie  auch 
mittels  eines  geeigneten  Impfverfahrens  auf  die  Hornhaut  von  Ka- 
ninchen verpflanzen  kann,  wo  sie  in  charakteristischer  Gestalt  inner- 
halb der  Epithelzellen  zur  Entwickelung  gelangen,  und  er  zeigte  ferner, 
daß  sich  diese  eigenartigen  Gebilde  von  Kaninchenauge  zu  Kaninchen- 
auge passageweise,  sozusagen  in  Reinkultur,  übertragen  lassen.  Impft 
man  nämlich  die  Kaninchencornea  durch  einen  seichten  Ritzer  und 
bringt  in  die  Verletzung  eine  minimale  Menge  virulenter  Lymphe  ein, 
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so  stellt  sich  zunächst  an  der  Impfstelle  im  Laufe  von  24—30  Stunden 
eine  Epithelwucherung  ein,  die  später  in  Geschwürsbildung  übergeht. 
Bei  der  mikroskopischen  Untersuchung  der  in  geeigneter  Weise  yorbe- 
haiidelten  und  mit  Kernfarbstoffen  gefärbten  Schnittpräparate  zeigt  es 
sich,  daß  in  den  Epithelzellen,  welche  die  Einstichstelle  begrenzen, 
sowie  in  den  neugebildeten  isolierten  Zellen,  in  einer  Höhlung  des 
Protoplasmas,  meist  dem  Kern  anliegend  und  ihn  nischenartig  ein- 
buchtend, selten  im  Kern  selbst,  wohlcharakterisierte,  verschieden  ge- 
formte Körperchen  beobachtet  werden  können,  die  von  einem  hellen 
Hof  umgeben  sind  und  sich  mit  Kernfarbstoff  lebhaft  färben.  Guar- 
NiERi,  der  diese  Bildungen  als  die  Parasiten  der  Variola-Vaccine  be- 
trachtete, gibt  an,  daß  sie  einen  Kern  und  einen  protoplasmatischen 
Anteil  aufweisen,  entsprechend  dem  stark  gefärbten  Zentrum  und 
der  schwächer  tingierten  Eandzone;  daß  sie  ferner  mit  der  Eigen- 
bewegung begabt  sind  und  sich  durch  Spaltung  und  durch  Gymno- 
sporen  vermehren  (,, Gänseblümchenform").  Guarnieri  nannte  den 
Parasiten  ,,Cytoryctes  variolae  vaccinae",  weil  dieses  Gebilde,  in  das 
Epithel  eindringend,  sich  dort  eine  Art  Nische  im  Protoplasma  aus- 
höhle, von  deren  Wand  es  die  zu  seiner  Ernährung  notwendigen  Par- 
tikelchen  abnage  (K6to<;  opuaaco  =  Zellzernager). 

Die  GuARNiERischen  Körperchen  haben  in  der  Polge  zu  den  leb- 
haftesten Auseinandersetzungen  geführt  und  die  verschiedensten  Deu- 
tungen erfahren.  Während  ein  Teil  der  Autoren  in  diesen  Elementen 
körperfremde,  belebte  Wesen  sieht  und  ihnen  eine  mehr  oder  weniger 
komplizierte  Struktur  und  Entwickelung  nach  Art  der  Protozoen  zu- 
schreibt (Guarnieri,  L.  Pfeiffer,  Calkins,  Boso,  Councilman,  So- 
LOvzoFF,  Wasiliewski,  Buffer  &  Plimmer,  Monti,  Clarke,  V.  Scche- 
RER,  E.  Pfeiffer,  Bandini,  Kourloff,  Jürgens  u.  a.)  sehen  andere  in 
ihnen  lediglich  Degenerations-  oder  Keaktionsprodukte  zelliger  Elemente, 
und  zwar  von  einem  für  den  Variola-Vaccineprozeß  spezifischen  oder 
nicht  spezifischen  Charakter  (Salmon,  HticKEL,  Foa,  Babes,  Cope- 
man,  Leoni,  Ferroni  &  Massari,  Arndt,  v.  Prowazek,  Keysselitz, 
Mayer,  Süffle,  London,  Ssikorski,  Schrumpf,  Mühlens  &  Hart- 
mann, Adlershoff  &  BoERS  u.  a.). 

Gegenwärtig  ist  die  Auffassung  der  GuARNiERischen  Körperchen 
als  Parasiten  fast  allgemein  verlassen.  Gegen  diese  Deutung  spricht 
zunächst  der  Umstand,  daß  die  Zusammensetzung  dieser  Gebilde  aus 
Kern  und  Protoplasma  nicht  erwiesen  ist;  denn  obzwar  sich  an  ihnen 
färberisch  eine  Unterscheidung  von  Zentrum  und  Bandzone  darstellen 
läßt,  so  gibt  es  doch  Körperchen,  die  sog.  ,, nackten  Körperchen"  von 
Hückel,  denen  eine  Mantelschicht  vollkommen  fehlt.  Am  entscheidend- 
sten ist  jedoch  die  Beobachtung  von  Ega,  daß  durch  Einwirkung  von 
konzentrierter  Kochsalzlösung  die  GuARNiERischen  Körperchen  zum 
Schwinden  gebracht  werden,  ohne  daß  dabei  die  Infektiosität  des  Materials 
verloren  geht.  Das  gleiche  gilt  von  der  verdauenden  Wirkung  von 
irypsin  oder  Pepsin.  —  Auch  die  Tatsache,  daß  die  vaccinierte  Ka- 
ninchencornea  noch  in  einem  Stadium  erfolgreich  verimpfbar  ist, 
in  welchem  die  GuARNiERischen  Körperchen  aus  ihr  bereits  ver- 
schwunden sind,  und  ferner  die  Beobachtung,  daß  das  Virus  filtrier- 
oar  ist,  während  die  GuARNiERischen  Körperchen  durch  die  Filtei' 
zurtickgehalten  werden,  zeugen  ebenfalls  gegen  ihre  parasitäre  Natur, 
^reilici,  könnte  man  die  letztere  Tatsache  durch  die  Annahme  zu 
erklären  versuchen,  daß  es  bestimmte,  besonders  kleine  Entwickelungs- 
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Stadien  der  GuARNiERischen  Körperclien  sind,  welche  die  Filter  pas- 
sieren. Es  fehlt  aber  für  die  Voraussetzung  eines  Entwickelungsgaiiges 
jede  tatsächliche  Grundlage;  haben  doch  namentlich  die  Versuche  voa 
V.  Prowazek  gezeigt,  daß  eine  Infektion  mit  verschieden  altem 
Material  (8— 33ü  Stunden)  gelingt,  ohne  daß  dabei  die  Inkubationszeit 
eine  wesentliche  Aenderung  erleidet. 

Angesichts  dieser  Tatsachen  und  Beobachtungen  mußte  die  Auf- 
fassung, daß  die  GuARNiERischen  Körperchen  belebte  Träger  df 
Virus  darstellen,  aufgegeben  werden,  und  es  fragt  sich  nun,  welchcj 
Herkunft  diese  Gebilde  sind,  und  welche  Bedeutung  ihnen  im  Variola- 
Vaccineprozeß  zukommt. 

Wie  schon  erwähnt,  sind  einzelne  Autoren  (Ferroni  &  Massari, 
SsiKORSKi  u.  a.)  der  Ansicht,  daß  die  Einschlüsse  für  den  vaccinaku 
oder  variolösen  Prozeß  nichts  Spezifisches  besitzen,  indem  ähnliche 
Bildungen  auch  bei  mechanischer  oder  chemischer  Reizung  der  K;i 
ninchenhornhaut  (Osmiumdämpfe,  Höllenstein,  Crotonöl,  verschiedeut 
Krankheitsprodukte,  Toxine  usw.)  auftreten. 

Die  fast  allgemein  geltende  Annahme  geht  jedoch  dahin,  daß  die  ( 
GuARNiERischen  Körperchen,  wenn  sie  auch  nicht  in  ihrer  Totalität 
die  Erreger  selbst  darstellen,  jedenfalls  als  spezifische  Reaktions-  ■ 
Produkte  der  Zellen  auf  das  Variola- Vaccinevirus  angesehen  werden 
müssen,  denen  somit  sowohl  ätiologisch  wie  diagnostisch  große  Bedeu- 
tung zukommt. 

Ueber  die  Herkunft  der  GuARNiERischen  Körperchen  sind  die 
Meinungen  ebenfalls  geteilt. 

Eine  Anzahl  Autoren  hält  sie  für  eingewanderte  degenerierte  t 
Leukocyten  (Salmon,  London,  Ssikorski),  andere  sehen  in  ihnen  Ab- 
kömmlinge des  Epithelkernes  (Copemann,  Leoni  u.  a.)  oder  des  Proto- 
plasmas oder  beider  Substanzen. 

So  vertritt  z.  B.  Schrumpf  die  Ansicht,  daß  die  extranukleären  t 
Gebilde  teils  aus  abgesprengten  Chromatinteilchen  einer  Mitose,  teils 
durch  Vakuolisierung  und  Zusammenballung  des  Protoplasmas  ent- 
stehen, während  die  intranukleären  Einschlüsse  durch  Körnelung  und  t 
vakuoläre  Degeneration  erzeugt  werden. 

SüPFLE  vermutet,  daß  die  ,, nackten  Körperchen"  aus  dem  Kern  i 
ihren  Ursprung  nehmen,  während  am  Aufbau  der  „Mantelkörperchen" 
auch  das  Protoplasma  beteiligt  ist. 

HücKEL  läßt  die  GuARNiERischen  Körperchen  aus  der  Mark-  . 
Schicht  des  Protoplasmas  entstammen.   Von  den  beiden  Komponenten 
des  Gebildes  kann  die  erythrophile  auch  durch  andere,  nicht  spezi- 
fische Einflüsse  (Osmiumdämpfe  usw.)  hervorgerufen  werden,  die  | 
cyanophile  hingegen  nur  durch  spezifische  Giftwirkung.  1 

F'^ERRONi  und  Massari  betrachten  die  GuARNiERischen  Körperchen  ' 
zum  großen  Teil  als  Derivate  des  Zellkernes,  zum  Teil  als  leuko- 
cytäre  Produkte.  ^  j 

Alderspioff  und  Boers  erklären  die  Gebilde  für  vom  Kern  aus- 
gestoßene  Chromatinkörnchen. 

SsiKORSKi  sieht  in  den  GuARNiERischen  Körperchen  nicht  spe 
zifische  Zerfallsprodukte  von  Leukocyten;  Salmon,  der  eine  gleicli- 
Abstammung  annimmt,  hält  sie  für  spezifisch.  . 

Nach  neueren  Forschungen,  die  namentlich  durch  die  Unter- 
suchungen  von  v.  Prowazek  wesentlich  gefördert  wurden,  bestehen 
die  GuARNiERischen  Körperchen  aus  einer  mit  Kernfarbstoffen  won 
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differenzierbareii  chromatoideii  Komponente  und  einem  plastinartigeii 
Bestandteil  Substanzen,  die,  wie  man  jetzt  weiß,  auch  im  Proto- 
plasma der  Zelle  sich  vorfinden  können,  weshalb  eine  Ableitung  der 
Vaccinekörperchen  vom  Kern  nicht  notwendig  erscheint. 

Die  GuARNiERischen  Körperchen  sind  mäßig  lichtbrechende,  fast 
homogen  aussehende  Gebilde,  die  in  der  Ein-  oder  Mehrzahl  meist  im 
Protoplasma  der  Zelle  in  der  Nähe  des  Kernes  liegen,  selten  intra- 
nuklcilr.  Sie  zeigen  keine  Eigenbeweglichkeit,  besitzen  keine  Vakuole 
und  färben  sich  nicht  mit  Vitalfarbstoffen.  Ihre  Gestalt  wechselt  Je 
nach  ihrem  Entwickelungsstadium  (nackte  Körperchen,  sphärische  und 
sphäroidc  Gebilde,  Halbmonde,  Sichel-,  Spindel-,  Pyramid:enformen 
usw.).  In  der  geimpften  Kaninchen cornea  treten  sie  schon  3  Stunden 
nach  der  Impfung  auf  und  sind  darin  nach  2 — 3  Tagen  in  großer 
Anzalil  zu  finden.  Ihre  Darstellung  kann  nach  verschiedenen  Me- 
thoden erfolgen  (Konservierung  in  Sublimatalkohol,  FLEMMiNoscher 
Lösung  usw.,  Färbung  mit  Hämatoxylin,  Eosin,  mit  Heidenhains 
Bsenhämatoxylin,  nach  Giemsa,  nach  Ehelich-Biondi  usw.).  Sie 
sind  spezifische  Reaktionsprodukte  der  Zelle  und  werdien  bei  ander- 
weitigen Reizungen  der  Hornhaut  nicht  beobachtet.  Biologisch  zeich- 
nen sie  sich  aus  durch  eine  gewisse  Resistenz  gegenüber  der  Trypsin- 
und  Pepsinverdauung.  Durch  20-proz.  Kochsalzlösung  werden  sie  all- 
mählich aufgelöst,  ebenso  durch  verdünnte  Kalilauge. 

Als  eigentliche  Träger  des  Variolovaccinevirus  sind  nach  dem 
jetzigen  Stande  unserer  Kenntnisse  kleinste,  an  der  Grenze  der  Sicht- 
barkeit stehende  Körperchen  anzusehen,  die  von  verschiedenen  Autoren 
sowohl  bei  Variola  wie  bei  Vaccine  beobachtet  worden  sind  und  unter 
welchen  wohl  die  von  v.  Prowazek  beschriebenen  Gebilde,  die  aller- 
dings schon  vorher  von  Gorini  und  von  Boso  gesehen  worden  sind, 
besondere  Beachtung  verdienen,  weshalb  wir  in  unserer  Darstellung 
zunächst  seinen  Angaben  folgen. 

Nach  V.  Prowazek  treten  kurze  Zeit  nach  der  Impfung  derKanin- 
chencornea  in  den  dem  Impfkanal  benachbarten  Zellen  längliche  oder 
gewundene,  1 — 4  ^  große,  ^  j 

etwas   lichtbrechende  Ge- 


bilde auf,  die  anscheinend 
aus  zwei  zusammenhängen- 
den Punkten  bestehen  und 
zuweilen  von  einem  lichten 
Hof  umgeben  sind.  Sie  fin- 
den sich  sowohl  im  Proto- 
plasma wie  im  Kern  und  sind 


später  im  GuARNiERischen 


Fig.  6.  Vaccinekörperclien. 
(Nach  V.  Prowazek.) 

J  Zelle  mit  Initialköiper- 
chen,  1'/^  Stunde  nach  der  Im- 
pfung. —  g  Zelle  mit  2  Vaccine- 
körperchen und  spärlichen  Initial- 
körperchen,  Stunden  nach  der 
JJnpfung.  —  Verschiedene  Ini- 
tial köq)erchen,  zum  Teil  in  Tei- 
J^og-  —  4  Aus  dem  Kern  aus- 
wetende  Vaccinekörper,  24  Stun- 
den nach  der  Impfung. 
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Körpeiclieii  anzutreffen.  Manchmal  nelimen  sie  fast  achteckige  Um. 
risse  an  und  schnüren  sich  Ii  an  tel  form  ig  durch.  Die  Kürperchen 
färben  sich  mit  Eisenhämatoxylin  schwarz,  mit  Safranin  .rot,  mit  Dahlia 
und  Gentianaviolett  violett,  v.  Prowazek  bezeichnet  diese  eigenartigen  o 
p]leniente  als  ,,Initialkörperchcn"  und  sieht  in  ihnen  die  Träger  des 
Virus.  In  älteren  Entwickelungsstadion  der  Initialkörperchen^konnte 
V.  Prowazek  knötchenförmige  Gebilde  beobachten,  in  welchen  er  Dauer- 
formen vermutet.  Neuerdings  gibt  v.  Prowazek  an,  daß  er  in  nach 
GiEMSA  gefärbten  „feucht-fixierten"  Präparaten  diese  Gebilde  „teil- 
weise von  einer  transparenten  roten  Substanz  umhüllt  fand,  während 
polar  ihnen  kappenförmig  blaue  Massen  ansitzen",  v.  Prowazek  be- 
trachtet diese  beiden  Komponenten  als  die  ersten  Anfänge  der 
GuARNiERischen  Körperchen,  die  ihrerseits  den  Erreger  umhüllende 
Abwehrprodukte  der  Zelle  darstellen.  Wegen  der  Fähigkeit  der  Para- 
siten, hüllenartige  Reaktionsprodukte  bei  der  Zelle  auszulösen,  nannte 
sie  V.  Prowazek  ,,Chlaniydozoen"  (Chlamys  —  der  Mantel)  und  schlug  ; 
vor,  unter  dieser  Bezeichnung  alle  jene  Erreger  bestimmter  Krank- 
heitsformen (Variolovaccine,  Trachom,  Molluscum  contagiosum,  Ge- 
flügelpocken) zusammenzufassen,  die  mit  der  Eigenschaft  begabt  sind, 
ähnliche  Inklusionen  hervorzurufen. 

Die  Chlamydozoen  gehören  nach  der  Definition  von  v.  Prowazek 
weder  zu  den  Bakterien  noch  zu  den  Protozoen.  Sie  sind  auf  den 
häufigst  anzutreffenden  Entwickelungsstufen  kleiner  ,  als  die  kleinsten 
Bakterien,  vollführen  einen  Teil  ihrer  Entwickelung  im  Cytoplasma, 
manche  sogar  im  Karyoplasma  und  rufen  spezifische  Einschlüsse  in  der 
Zelle  hervor,  an  welchen  zum  Teil  der  Erreger  selbst,  zum  Teil  Re- 
aktionsprodukte der  Zelle  beteiligt  sind.  Sie  leben  zunächst  in  einer 
Art  Symbiose  mit  der  Zelle  und  führen  erst  später  zu  einer  Schädigung 
derselben.  Die  Chlamydozoen  teilen  sich  hanteiförmig  und  zeigen 
eine  Art  Entwickelungsgang,  der  aber  nur  mangelhaft  bekannt  ist 
(Initialkörper,  Elementarkörper,  Restgebilde).  Cytolytischen  Stoffen 
gegenüber  verhalten  sie  sich  mehr  wie  Protozoen,  während  ihre  hohe 
Tenazität  auf  Bakterienverwandtschaft  hinweist.  Die  von  diesen 
Mikroorganismen  erzeugte  Immunität  ist  eine  rein  histogene  oder 
bloß  nur  celluläre.  —  So  viel  zur  Charakteristik  der  Chlamydozoen  im 
allgemeinen. 

Neben  den  Initialkörpern  sind  nun  bei  der  Variola  und  Vaccine, 
wie  erwähnt,  sowohl  endo-  wie  extracellulär  von  einer  Reihe  von 
Autoren  viel  kleinere  Körperchen  beobachtet  worden,  die  nach  der 
Ansicht  von  v.  Prowazek,  der  ähnliche  Befunde  bei  Variola  und  Vaccine 
erhoben  hatte,  zu  den  Initialgebilden  in  genetischer  Beziehung  stehen. 

VoLPiNo,  der  von  der  Ansicht  ausging,  daß  die  Initialkörperchen 
angesichts  ihres  verhältnismäßig  spärlichen  Vorkommens  und  der 
bedeutenden  Infektionskraft  der  Lymphe  unmöglich  allein  das 
Virus  darstellen  können  und  deshalb  wahrscheinlich  nur  gewisse 
Lebensformen  des  Parasiten  bilden,  fand  in  den  Epithelien  der  ge- 
impften Kaninchencornea  bei  Dunkelfeldbeleuchtung  extrem  kleine, 
nie  über  ^/^^  ,.1  hinausgehende,  zarte,  äußerst  lebhafte  bewegliche 
Körperchen,  hie  und  da  auch  zu  Häufchen  vereinigt,  die  wirbelnde 
Bewegungen  ausführen.  Die  Körperchen  finden  sich  30  Stunden  nacü 
kornealer  Impfung  im  Zellinnern  und  sind  darin  nach  48—70  Stunden 
in  großer  Menge  anzutreffen,  und  zwar  hauptsächlich  in  der  Zelle, 
aber  auch  in  den  Intercellularen.   Züchtungsvereuche  gelangen  nicht, 
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Fig.  7.  Bewegliche  Körperchen 
(V olpino),  Dunkelfeldbeleuchtung. 


hinoeo-en  behielten  die  Körperchen,  in  physiologischer  Kochsalzlösung 
bei  "einer  Temperatur  von  20—25»  C  aufbewahrt,  auch  außerhalb  des 
Tierkörpers  8—12  Tage  ihre  charakteristische  Beweglichkeit  bei 
und  zeigten  sogar  eine  Art  Vermehrung.  Durch  spezifisches  Serum 
werden  diese  Körperchen  immobilisiert,  nicht  aber  durch  Normal- 
seruni.  Verdünnte  Essigsäure,  Osmiumsäure,  Sudan  bedingen  ihr  Aus- 
treten aus  der  Zelle  und  Immobilisierung.  Galle,  gallensaure  Salze, 
taurocholsaures  Natron  töten  sie  in 
30  Minuten  ab.  Volpino  hält  die 
Körperchen  für  verschieden  von 
den  extracellulären  Gebilden  von 
Paschen  und  den  „trümmerähn- 
lichen" unbeweglichen  Körperchen 
von  Casagrandi.  Wegen  ihres  kon- 
stanten und  ausschließlichen  Vor- 
kommens bei  Variola  und  Vaccine 
und  wegen  ihrer  Befähigung,  auch 
ungeachtet  der  Gewebsauflösung  und 
unabhängig  von  ihrem  endocellu- 
lären  Sitz  ihre  Beweglichkeit  tage- 
lang zu  bewahren,  hält  sie  Volpino 
für  autonome  Gebilde,  die  sehr 
wahrscheinlich  Repräsentanten  des 
Vaccinevirus  darstellen.  Was  die 
Beziehung  der  Körperchen  zu  den 
Initialgebilden  anbetrifft,  so  nimmt 
Volpino  in  Uebereinstimmung  mit 

V.  Prowazek  zwei  Formen  des  Virus  an,  eine  vegetative  (bewegliche 
Körperchen)  und  eine  vielleicht  mehr  resistentere  (Initialkörperchen), 
die  dazu  bestimmt  ist,  von  den  GuARNiERischen  Körperchen  einge- 
schlossen zu  werden. 

Casagrandi  (1905)  fand  in  Filtraten  von  Variola  und  Vaccine, 
und  zwar  in  den  Niederschlägen,  die  entweder  durch  Stehenlassen  oder 
durch  Einwirkung  eines  spezifischen  Serums  (spezifische  Nieder- 
schläge) gewonnen  wurden,  sehr  kleine,  lichtbrechende,  mit  einem  farb- 
losen Serum  versehene,  unbewegliche  Körperchen.  Die  gleicher  Kör- 
perchen konnten  auch  in  der  Cornea  von  Kaninchen  beobachtet  werden, 
die  mit  solchen  Filtraten  geimpft  worden  waren,  und  ebenso  in  Fil- 
traten von  Molluscum  contagiosum.  Die  Körperchen  sind  grampositiv, 
färben  sich  nach  Giemsa  karminrot  und  liegen  intra-  wie  extra- 
cellulär. 

1910  und  1911  beschrieb  Casagrandi  in  Filtraten  von  Variola 
kleinste,  bei  Dunkelfeldbeleuchtung  sichtbai'e,  rundliche,  mit  charakteristi- 
scher Beweglichkeit  ausgestattete  Körnchen,  die  nicht  identisch  seien 
mit  den  Gebilden  von  Paschen,  weil  jene  größer  sind  und  wahrschein- 
lich eosinophile  und  metachromatische  Granula  darstellen.  In  den 
Hornhautzellen  von  corneal  geimpften  Kaninchen  fanden  sich  ebenfalls 
zarte  Körnchen,  die  entweder  kranzartig  um  den  Kern  oder  ringförmig 
an  der  Peripherie  des  Protoplasmas  angeordnet  waren. 

Neben  diesen  Gebilden  sah  ei*  im  Innern  der  Cytoryctes  „Cysten- 
Körperchen"  und  „Körperchen  mit  einem  Anhang"  als  Entwickelungs- 
stadien.  Die  kleinen  Körperchen  stellen  den  asexuellen  Zyklus,  die 
ß-örper  mit  Anhang  den  sexuellen  Zyklus  dar. 
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Weiterhin  gibt  Casagrandi  an,  daß  wenn  man  Berkefeld-W 
Filtrate  mit  sterilen  Leukocyten  zusammenbringt,  in  den  Leukocyten 
ähnliche  Granula  auftreten,  wie  bei  Vaccine  und  Variola.  Mit  solche?; 
Material  kann  auf  der  Kaninchencornea  die  GuARNiEmsche  Keaktion 
hervorgerufen  werden. 

Paschen  fand  in  Ausstrichen  aus  Kinderlymphe,  in  Kalbspusteln 
in    der   geimpften  Kaninchencornea   zahlreiche   kleinste  beweglicli' 
Körperchen.   Als  Formen  der  Teilung  beschreibt  Faschen  „Körpei 
chen,  scheinbar  in  der  Mitte  gespalten,  jede  Hälfte  mit  einem  fädigen 
feinen  Fortsatz  versehen,  durch  den  sie  noch  am  Ende  verbunden  sind. 
Diese  Hälften  schlagen  auseinander,  indem  die  Fäden  noch  in  einem 
Funkt  verbunden  sind.    Kleine  Körperchen  mit  sichtbarem  fädigen 
Fortsatz."   Auch  in  Ausstrichen  von  Variolalymphe  konnte  Paschen 
die  gleichen  Körperchen  mittels  Löfflerbeize  und  ZiEHLscher  Lösung 
in  Form  winziger  kokkenähnlicher,  rotgefärbter  Punkte  zur  Dar- 
stellung bringen.   Er  hält  diese  Körperchen  auf  Grund  verschiedener 
Momente  für  die  Erreger. 

LicHERi  hat  in  Filtraten  von  Variola,  Vaccine,  Trachom,  im 
Speichel  Parotiskranker  kleinste,  sphärische,  von  einem  hellen  Hof 
umgebene  Körperchen  gefunden,  die  nach  Löfflerbeize  mit  Anilinfarben 
färbbar  sind. 

Councilman  (1908)  beschreibt  bei  Variola  und  Vaccine  kleine 
Körperchen,  die  teils  im  Protoplasma,  teils  im  Kern  der  Zellen  liegen. 

Boso  sah  bei  Schafpocken,  Vaccine  und  Variola  in  den  Epithel- 
und  Bindegewebszellen  kleine  Körperchen,  die  sich  bald  mit  Proto- 
plasma umgeben  und  amitotisch  und  karyokinetisch  sich  vermehren. 
Bei  Vaccine  wurde  eine  Karyokinese  nicht  beobachtet.  Bei  Variola  soll 
eine  intranukleäre  Entwickelung  des  Parasiten  mit  Sporenbildung 
stattfinden. 

MoNTi  fand  in  Pusteln  von  Variola  haemorrhagica  2 — 3  n  große 
Körperchen,  in  der  Regel  jedes  einzelne  in  einer  Protoplasmalücke  der 
Zelle.  Die  Gebilde  konnten  in  Pharynx,  Larynx,  Lunge,  Hoden  und 
Rückenmark  nachgewiesen  werden,  niemals  in  Herzblut,  Nieren,  Leber, 
Milz  und  Gehirn. 

V.  Prowazek  &  Aragaö  haben  bei  Filtrationsversuchen  mit  Hilfe 
von  Kolloidschichten  (3  Proz.  Agar)  im  Pustelinhalt  von  Variola 
sehr  kleine,  während  des  Lebens  mäßig  lichtbrechende,  selten  1/2  f» 
erreichende  Körperchen  gefunden,  die  oszillierende  Bewegungen  pas- 
siver Natur  ausführen.  Sie  passieren  dicke  Papierfilter,  Asbest-, 
Uhlenhuth-,  und  Berkefeldfilter,  werden  aber  von  Kolloidfiltern 
zurückgehalten  und  demgemäß  bei  Filtrationsversuchen  auf  den  fil- 
trierenden Schichten  in  angereichertem  Zustande  und,  wenn  dazu 
bakterienfreies  Material  verwendet  wird,  in  Peinkultur  vorgefunden. 
Die  Körperchen  sind  nach  Giemsa  oder  mit  Löfflers  Geißelbeize 
und  Anilinfuchsin  darstellbar,  sie  färben  sich  mit  ZiEHLScher  Lösung 
und  mit  Thionin,  jedoch  nicht  nach  Gram,  mit  Neutralrot  und 
Brillantkresylblau.  Sie  vermehren  sich  durch  Zweiteilung,  indem  sie 
sich  hanteiförmig  einschnüren.  Die  gleichen  Körperchen,  wenn  aucli 
nicht  in  so  großer  Menge,  konnte  v.  Prowazek  bei  Vaccine  nachweisen. 
V.  Prowazek  bezeichnet  diese  Gebilde  als  „Elementarkörperchen"  und 
setzt  sie  in  Beziehung  zu  den  Initialkörperchen.  Der  Entwickelungs- 
gang  des  Variola-Vaccineerregers  vollzieht  sich  nach  seiner  Auffassung 
in  folgender  Weise. 
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Die  Infektion  beginnt  mit  den  winzigen  Elementarkörperchen, 
die  zum  Teil  auch  in  die  Zelle  eindringen,  um  dort  einen  Entwicke- 
luno-sgang  nach  Art  der  Protozoen  durchzumachen.  Als  erste  Stadien 
diesei°Entwickelung  erscheinen  die  viel  größeren  Initialkörper,  welche 
von  Keaktionsprodukten  der  Wirtszelle  umhüllt  werden  und  im  vollausge- 
bildeten Zustande  die  GuARNiERischen  Körperchen  darstellen.  Hierauf 
erfolgt  eine  Aufteilung  der  Initialkörperchen  durch  Vermehrung  in 
Diploform,  wobei  wieder  die  Elementarkörperchen  entstehen.  Schließ- 
lich zerfällt  das  umschließende  Reaktionsprodukt  und  die  Körnchen 
treten  frei  in  das  Protoplasma  der  Zelle  über.  Diese  Phase  kenn- 
zeichnet den  Abschluß  der  Infektion. 

Was  die  biologischen  Eigenschaften  des  Variolavaccinevirus  an- 
betrifft, so  ist  darüber  folgendes  bekannt. 

Das  Virus  muß  in  sehr  großen  Mengen  in  der  Lymphe  enthalten 
sein,  da  noch  sehr  hohe  Verdünnungen  derselben  mit  Erfolg  auf  die 
Kaninchencornea  verimpfbar  sind. 

Die  Züchtung  des  Virus  außerhalb  des  Tierkörpers  ist  bis  jetzt 
in  einwandfreier  Weise  nicht  gelungen.  Die  gegenteiligen  Angaben 
einiger  Autoren  (Pröscher,  Volpino,  Licheri,  Siegel  u.  a.)  sind 
vielfach  gänzlich  unbegründet  oder  nicht  gesichert. 

Hoher  Druck,  300 — 400  Atmosphären  (Licheri),  schädigt  das 
Virus  nicht,  ebenso  wiederholtes  Einfrieren  und  Auftauen.  Andauern- 
der Aufenthalt  im  luftleeren  Raum  bedingt  ein  nahezu  völliges  Ver- 
schwinden der  Begleitbakterien,  ohne  die  spezifische  Wirksamkeit  des 
Virus  zu  beeinträchtigen  (Santori).  Gegen  Austrocknung  ist  das 
Virus  fast  unempfindlich. 

Das  Virus  kann  Kältetemperaturen  von  — 180  °  C  monatelang 
widerstehen  (Blaxall  und  Fremlin). 

Chaumier  fand,  daß  Glyzerinlymphe  bei  — 10°  mehr  als  2  Jahre 
sich  virulent  erhält. 

Hohe  Temperaturen  heben  die  Wirksamkeit  des  Virus  in  relativ 
kurzer  Zeit  auf.  Nach  Süpfle  wird  Glyzerinlymphe  bei  60  inner- 
halb einer  Stunde  unwirksam,  nach  van  Geuns  sowie  Carini  in  15 
bis  20  Minuten.  Casagrandi  gibt  an,  daß  das  Virus  erst  bei  80°  C 
während  30  Minuten  abgeschwächt  wird.  Glyzerinierte  Lymphe  erhält 
sich  bei  Bruttemperatur  nur  einige  Tage  voll  wirksam  bei  10 — 15°  C 
203  Tage,  bei  +4  o  oder  —4  o  C  364  Tage  (Green).  In  getrocknetem 
Zustande  zeigt  die  Lymphe  eine  viel  höhere  Wärmeresistenz  und  ver- 
trägt nach  Green  100°  C  während  5  Minuten. 

Ueber  die  Einwirkung  hoher  Temperaturen  auf  das  in  Glyzerin 
konservierte  Virus  liegen  im  einzelnen  folgende  Beobachtungen  vor. 
_  Sbiriszia  gab  an,  daß  Glyzerinlymphe  während  einiger  Tage  bei 
einer  Temperatur  von  37—40«  C  sehr  rasch  von  den  Begleitbakterien 
befreit  wird,  während  die  spezifische  Wirksamkeit  unangetastet  be- 
stehen bleibt. 

Negri  bestätigt  die  enorme  Abnahme  der  accidentellen  Keime 
der  Glyzerinlymphe  unter  der  mehrtägigen  Einwirkung  einer  Tempe- 
ratur von  37  0,  fand  aber  die  Virulenz  der  Lymphe  sehr  abgeschwächt. 

Frassi,  Maggiora  sowie  Carini  kamen  zu  den  gleichen  Ergeb- 
nissen  wie  Negri. 

Nach  SiMOND  wird  Glyzerinlymphe  in  den  Tropen  bei  34  o  C 
schon  nach  einem  Monat  unbrauchbar. 
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Eepin  vermutet,  daß  der  schnelle  Virulenzverlust  der  glyzeri- 
nierten  Lymphe  bei  Bruttemperatur  durch  die  Einwirkung  des  Sauer- 
stoffs herbeigeführt  wird  und  gibt  an,  daß  eine  200 — 300-fach  ver 
dünnte  Lymphe  bei  Gegenwart  einer  Oxydase  und  einer  oxydablen 
Substanz  (Tyrosinase  und  Tyrosin)  16  Tage  bei  38  o  C  infeküö- 
bleibt. 

Das  Tageslicht  übt  keinen  Einfluß  auf  das  Virus  aus.  Ebenso 
wies  Green  nach,  daß  auch  das  rote,  blaue,  gelbe,  grüne  und  violette 
Licht  ohne  nachteilige  Wirkung  ist. 

In  Glyzerin,  das  alle  vegetativen  Bakterienformen  in  relativ 
kurzer  Zeit  abtötet,  bleibt  das  Virus  unter  Umständen  monatelang  wirk- 
sam. Chloroform  und  Toluol,  die  als  Eeinigungsmittel  der  Lymphe  vor- 
geschlagen wurden  (Nijland,  Carini  u.  a.),  scheinen  bei  kurzdauernder 
Einwirkung  den  Erreger  nicht  zu  schädigen.  In  harten  Vaccine- 
krusteu  wird  das  Virus  durch  24-stündige  Einwirkung  von  1-prom. 
Sublimat  nicht  vollkommen  abgetötet,  ebensowenig  in  5-proz.  Sublimat 
während  einiger  Stunden  (Heerwagen).  Die  Lymphe  widersteht  lange 
Zeit  der  Trypsin-  und  Pepsin  Verdauung  und  erfährt  nach  v.  Prowazek 
durch  Galle,  Saponin,  taurochoisaures  Natrium  eine  abschwächende  ^ 
Wirkung.  Essig,  Ammoniak,  reiner  Alkohol  schädigen  die  Lymphe, 
verdünnte  Ammoniaklösungen,  Gummi  arabicum,  kaltes  Wasser  sind  i 
unschädlich  (Sacco). 

Friedberger  &  Yamamoto  haben  umfangreiche  Untersuchungen  ; 
über  die  abtötende  Wirkung  verschiedener  chemischer  Stoffe  auf  die 
Lymphe  angestellt  und  fanden  folgende  Werte. 


Einwirkungszeit 
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7,  Stunde 

Sublimat  1 : 1000 
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Methylenblau     1 : 1000         tötet  in  7  Stunden  \ 
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Am  auffälligsten  erscheint  in  dieser  Zusammenstellung  die  Wir- 
kun'^  des  Neutralrots,  das  im  Dunkeln  selbst  in  starken  Konzentra- 
tionen das  Virus  innerhalb  24  Stunden  nicht  abzutöten  vermag,  wäh- 
rend bei  Belichtung  noch  millionenfache  Verdünnungen  die  Vernich- 
tung des  Virus  in  wenigen  Stunden  herbeiführen. 

Triedberger  &  Yamamoto  prüften  weiterhin  die  klinische  Wir- 
kung des  Neutralrots  und  kamen  auch  da  zu  interessanten  Ergebnissen. 
Impft  man  Kaninchen  kutan  und  reibt  die  infizierten  Hautstellen  mit 
Neutralrotsalbe  ein  und  setzt  sie  einer  intensiven  Belichtung  aus, 
so  bleibt  die  Infektion  aus,  selbst  wenn  die  Behandlung  24  Stunden 
nach  der  Impfung  stattgefunden  hatte.  Hingegen  zeigt  die  Auftragung 
von  Neutralrotsalbe  auf  die  geimpfte  Kaninchencornea  selbst  bei  inten- 
sivster Belichtung  keinen  Erfolg,  vermutlich  infolge  geringer  Ee- 
sorptionsfähigkeit  des'  Gewebes.  Verfasser  erklären  die  Wirkung 
des  Neutralrots  mit  photodynamischen  Eigenschaften  des  Farbstoffes. 

Die  Untersuchungen  über  die  Eil  tri  er  barkeit  des  Variolavac- 
cinevirus  haben  zwar  im  einzelnen  zu  keinen  einheitlichen  Ergebnissen 
geführt,  zeigen  aber  immerhin  mit  Sicherheit,  daß  die  spezifischen 
Erreger  die  gewöhnlichen  bakteriendichten  Filter  passieren  und  somit 
zu  den  visiblen  filtrierbaren  Virusarten  gehören.  Es  scheint  aber,  daß 
zum  völligen  Gelingen  der  Versuche  eine  vorausgehende  Aufschließung 
des  Infektionsmaterials  durch  spezielle  Verfahren  notwendig  ist. 

Casagrandi  hat  wohl  als  erster  die  Filtrierbarkeit  des  Virus  auf 
Grund  ausgedehnter  Versuche  erwiesen.  Nach  seinen  Untersuchungen 
liefern  Chamberland  F,  Berkefeld  V,  N  und  W  und  Silberschmidt- 
sche  Kerzen  wirksame  Filtrate,  während  mit  Kitasato-,  Chamberland-B- 
und  Maassenkerzen  nur  bei  Befolgung  einer  ganz  besonderen  Technik 
aktive  Produkte  erhältlich  sind.  Casagrandi  unterscheidet  Filtrate, 
die  bei  jungen  Hunden  Papeln  oder  Pusteln  erzeugen  und  solche,  die 
keine  spezifischen  Läsionen  hervorrufen  und  lediglich  bei  sukutaner 
Einverleibung  Immunität  bedingen.  Diese  Filtrate  schützen  jedoch  die 
Tiere  nur  gegen  Vaccine,  die  keine  kultivierbaren  Staphylokokken 
enthält,  während  sie  auf  Lymphen  mit  kultivierbaren  Traubenkokken 
ohne  Einfluß  bleiben. 

Diesen  Staphylokokken,  die  aus  der  Lymphe  mittels  gewöhnlicher 
Kulturmethoden  infolge  gewisser  schädigender  Einwirkung  des  Gly- 
zerins auf  die  Bakterien  nicht  zu  gewinnen  sind,  hingegen  in  Bouillon- 
Kollodiumsäckchen  im  Peritoneum  von  Kaninchen  gezüchtet  werden 
können,  mißt  Casagrandi  große  Bedeutung  bei.  So  sollen  Filtrate, 
die  Pusteln  erzeugen,  stets  Staphylokokken  enthalten,  und  Filtrate, 
die  bloß  immunisierend  wirken,  durch  Beigabe  solcher  Staphylokokken 
zur  Pustelbildung  befähigt  werden  usw.  —  In  einer  Arbeit  (1903) 
spricht  Casagrandi  auf  Grund  des  Befundes  von  pustelerzeugenden 
und  von  lediglich  immunisierenden  Filtraten  die  Vermutung  aus,  daß 
der  Erreger  der  Pustelbildung  von  dem  Vaccineerreger  verschieden  sei. 

Negri  gebührt  nach  Casagrandi  das  Verdienst,  durch  Ausarbei- 
tung eines  geeigneten  Verfahrens  die  Frage  der  Filtrierbarkeit  des 
Vaccinevirus  wesentlich  gefördert  zu  haben.  Nach  Negri  führt  die 
Filtration  nur  dann  zu  positiven  Ergebnissen,  wenn  das  Ausgangs- 
material einem  Mazerationsprozesse  unterworfen  und  in  geeigneter 
Weise  verarbeitet  wird.  Die  bei  diesem  Verfahren  durch  Chamber- 
land B  und  Berkefeld  V  und  N  gewonnenen  Filtrate  ergaben  nicht 
nur  eine  spezifische  Hornhautreaktion,  sondern  führten  gleichzeitig 
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zur  spezifischen  L  ä  s  i  o  n  und  erzeugten  bei  Kälbern  typische 
Pusteln. 

Cakini,  der  nach  dem  Verfahren  von  Negri  arbeitete,  konnte 
diese  Angaben  vollauf  bestätigen.  Er  fand  jedoch,  daß  zur  Erzeugung 
der  spezifischen  Hautläsion  relativ  große  Mengen  des  Eiltrates  er- 
forderlich sind  und  daß  die  Inkubationszeit  bei  Verwendung  von 
Filtraten  um  1 — 2  Tage  verlängert  ist. 

NicoLLE  &  Adil  Bey  unterwarfen  Vaccinepulpa  einer  Pankreas- 
verdauung  und  gewannen  bei  Benutzung  von  Berkefeldkerzen  wirk- 
same Eiltrate. 

De  Waele  &  SuGG  erhielten  bei  Eiltrationsversuchen  mit  Cham- 
berland  E  negative  Ergebnisse. 

liouGET  injizierte  junge  Kühe  mit  Eiltraten,  die  er  durch  Berke- 
feld  V  und  W  passieren  ließ,  und  fand  die  Tiere  immun  gegen  die 
kutane  Impfung.  Den  gleichen  Erfolg  hatten  die  Eiltrate,  wenn  er 
dieselben  innerhalb  Kollodiumsäckchen  subkutan  den  Tieren  einver- 
leibte, 

Vincent  berichtet  über  erfolglose  Eiitrationsversuche  mit  Berke- 
feldkerzen. 

Remlinger  &  NouRi  gelang  es,  mittels  Berkefeldfil traten  Tiere 
von  der  Subcutis  zu  immunisieren  und  bei  Meerschweinchen  und  Kanin- 
chen nach  kutaner  Verimpfung  typische  Pustelbildung  hervorzurufen. 
Auch  sie  konnten  bei  den  .geimpften  Tieren  eine  verlängerte  Inku- 
bationszeit bemerken,  und  ähnlich  wie  Casagrandi  sprechen  sie  die 
Vermutung  aus,  daß  das  Virus  der  Vaccine  und  der  Erreger  der 
Pusteln  nicht  identisch  seien. 

Santori  erhielt  mit  Berkefeld-  und  Kitasatokerzen  Eiltrate,  die 
weder  Immunität  noch  Pustelbildung  erzeugten. 

Bossi  gibt  an,  daß  Berkefeldfiltrate  bei  cornealer  Verimpfung 
Läsionen  zur  Eolge  haben,  die  entweder  gar  keine  oder  nur  wenige 
Cytoryctes  aufweisen.  Die  ganz  gleichen  Erscheinungen  ruft  die  Ver- 
impfung der  aus  der  Lymphe  gewonnenen  Staphylokokken  hervor. 

JuLLiEN  berichtet  über  ganz  vereinzelte  Erfolge  bei  seinen  Fil- 
trationsversuchen mit  Kitasato-,  Garros-,  Chamberland-  und  Berke- 
feldkerzen. 

Zedda  behandelte  Tiere  intravenös,  subkutan  und  per  os  mittels 
Berkefeld- W-Eiltraten  mit  positivem  Erfolg.  Er  fand,  daß  die  im- 
munisierenden Stoffe  gegen  Kollodiummembranen  dialysieren. 

Green  filtrierte  Lymphe  durch  Berkefeld-  und  Chamberland- 
kerzen  und  erreichte  damit  Immunität  bei  Meerschweinchen,  Kälbern 
und  Affen.  Durch  Berkefeld  W  filtrierte  das  Virus  nur  ausnahms- 
weise. Die  Eiltrate  vertrugen  eine  Temperatur  von  60°  C  während 
einer  Stunde. 

Die  Variolavaccine-Immunität. 

Die  ersten  Versuche  zur  Erklärung  der  Variolaimmunität  gründen  sich 
im  wesentlichen  auf  die  alte  Lehre  der  Brahminen,  nach  welcher  das  ur- 
sächliche Moment  der  Infektion,  da^  Pockengift,  in  fast  jedem  mensch- 
lichen oder  tierischen  Organismus  präformiert  ist  und  durch  ein  zweites 
Agens,  die  ,,imperceptible  animaculae",  vom  Magen  aus  in  Gärung 
gebracht  wird.  Nach  C.  L.  Hoffmann  (1775),  der  im  Sinne  dieser 
Vorstellungen  seine  Theorie  von  den  präexistierenden  Pockendrüsen, 
die  das  Pockengift  enthalten,  und  den  Gärungsmolekeln,  welche  beim 
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Zusammentreffen  mit  dem  Driisensaft  die  Gärung  hervorrufen,  aufge- 
bauc  hat,  besteht  die  angeborene  Immunität  darin,  daß  die  Pocken- 
di-üsen  bei  der  Erkrankung  vernarbt  werden  und  daher  den  schäd- 
lichen Pockendi-üsensaft  nicht  mehr  absondern  können,  während  bei 
der  angeborenen  Immunität  die  betreffenden  Individuen  ohne  Pocken- 
di'üsen  zur  Welt  gekommen  sind.  Aehnlichen  Anschauungen  huldigten 
im  Beginn  des  18.  Jahrhunderts  hervorragende  Aerzte,  wie  Stieglitz, 
AuTENRiETH  u.  a.,  die  den  Sitz  der  Pockenmaterie  in  die  Lymph- 
(hüsen  verlegten. 

Mit  der  Entdeckung  der  Bakterien  als  Urheber  verschiedener  In- 
fektionskrankheiten hat  auch  die  Lehre  von  der  Immunität  einen 
neuen  Ausbau  erhalten.    Es  ist  hier  nicht  der  Ort,  auf  die  ver- 
schiedenen Theorien,  wie  sie  sich  im  Laufe  der  Forschung  entwickelt 
haben  und  zum  Teil  zur  Erklärung  der  Immunitätsvorgänge  bei  der 
Variolavaccine  herangezogen  worden  sind,  näher  einzugehen.  Erwähnt 
sei  die  Erschöpfungstheorie  von  Pasteur.,  nach  welcher  die  Mikroben, 
nachdem  sie  dem  Organismus  die  zu  ihrer  Ernährung  notwendigen, 
die  Disposition  zu  Infektionskrankheiten  bedingenden  Stoffe  entzogen 
haben,  nunmehr  auf  dem  vollkommen  erschöpften  Boden  zugrunde 
gehen ;  die  Anschauung  von  Pfeiffer,  welcher  die  Variolaimmunität 
auf  eine  Persistenz  der  Erreger  an  geschützten  Gewebsstellen  zurück- 
führt ;  die  Theorie  von  Chauveau,  der  die  Erreger  ihren  eigenen  gif- 
tigen Stoffwechselprodukten  erliegen  läßt ;  die  Hypothese  von  Gra- 
wiTz,  daß  das  Ueberstehen  einer  Infektion  eine  Erhöhung  der  Lebens- 
energie bedingt  und  daß  diese  erworbene  erhöhte  Anpassung  auf  die 
Abkömmlinge  der  ZeUen  vererbt  wird;  die  Anschauung  von  Wobff- 
BERG,  daß  die  Immunität  bei  der  Variolavaccine  durch  Umstimmung  der 
i  Zeilen  des  Eete  Malpighi,  die  eine  Prädilektionsstelle  des  Contagiums 
i  bilden,  erfolgt,  und  schließlich  sei  noch  die  Theorie  von  Pohl-Pingus 
I  angeführt,  welcher  annimmt,  daß  die  durch  den  Mikroorganismus  der 
!  Variolavaccine  angeregte  reaktive  Entzündung,  :als  Schutzwehr  des 
I  Körpers  gegen  den  feindlichen  Eingriff,  bei  der  zweiten  Invasion 
rascher  in  Tätigkeit  tritt. 

Alle  diese  Hypothesen  haben  gegenwärtig,  insofern  sie  nichti 
Anklänge  an  moderne  Anschauungen  bieten,  lediglich  historischen 
Wert. 

Bevor  wir  jedoch  zur  Besprechung  der  neueren  Auffassungen  von 
der  Variolavaccine-Immunität  übergehen,  erscheint  es  für  das  Verständ- 
nis dieser  Vorgänge  unerläßlich,  zunächst  dem  Schicksal  des  Variola- 
vaccineerregers  im  Körper  nachzugehen,  und  besonders  die  wichtige 
Frage  zu  beantworten,  ob  das  Virus  vom  Orte  seiner  Insertion  in  den 
allgemeinen  Kreislauf  übertritt. 

Ueber  diese  Frage  liegen  zahlreiche  Beobachtungen  vor,  die  aber 
zu  keinen  einheitlichen  Resultaten  geführt  haben. 

Zülzer  (1874)  gelang  es,  bei  Affen  durch  Impfung  von  Variola- 
blut  einen  papulösen  Ausschlag  und  Pusteln  hervorzurufen. 

Reiter  (1872)  hat  mit  dem  Blute  eines  vaccinierten  Kindes 
auf  Vesikatorenflächen  schöne  Pusteln  erzeugt. 

Pfeiffer  (1895)  verimpfte  Blut  von  vaccinierten  Kindern  und 

^älbern  auf  größere  Kontaktflächen  und  erzielte  einen  positiven 
■Cirfolg. 

.  Frosch  (1896)  gibt  an,  daß  man  mit  fast  jedem  Organe  eines 
geimpften  Kalbes  Pusteln  erzeugen  kann. 

48* 
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Vanselow  und  Feeyer  berichten  über  positive  Impferfolge  mit  i. 
Milz,  Leber,  Drüsensaft,  sowie  Knochenmark  geimpfter  Kälber. 

Siegel  (1905)  hat  mit  Filtraten  von  Organsaft  und  Blut  eines  i 
geimpften  Tieres  einmal  in  der  Kaninchencornea  üuARNiERische  Kör- 
perchen hervorgerufen. 

V.  Wasielewski  (1905)  berichtet  über  eine  einzelne  ähnliche  i 
Beobachtung. 

Aldershoff  &  BoERs  hatten  einen  positiven  Erfolg  bei  cornealer  r 
Verimpfung  von  Nierensaft  eines  corneal  geimpften  Kaninchens. 

MuLAS  impfte  Kaninchen  subkutan  und  corneal  und  konnte  am  j 
3.  Tage  nach  der  Impfung  bei  geeigneter  Untersuchungsmethode  in  . 
Milz  und  Niere  das  Virus  feststellen,  hingegen  war  es  im  Blute  nicht  i 
nachweisbar. 

Diesen  positiven  Angaben  stehen  zahlreiche  Befunde  gegenüber 
aus  denen  hervorgeht,  daß  namentlich  das  Vaccinevirus  im  Tier-  • 
körper  nicht  kreist. 

Neben  den  älteren  Angaben  von  Hiller  (1876)  über  negative  f 
Impferfolge  mit  dem  Blute  Vaccinierter,  verdienen  die  Untersuchungen  a 
von  Paschen  volle  Beachtung,  bei  welchen  die  Verimpfung  von  Milz  i 
und  Drüsensaft  vaccinierter  Tiere  auf  große  Kontaktflächen  sowie  die  t 
Einbringung  des  Infektionsmaterials  in  die  Cornea  von  Kaninchen  i 
keinen  Erfolg  ergeben  hatte. 

Negative  Resultate  beim  Kaninchen  erhielten  v.  PRo\yAZEK,  Jür- 
gens, Haaland,  Häuser,  Mühlens  und  Hartmann,  Nobl,  Ohlt,  , 
SüPFLE  u.  a. ;  weder  bei  cornealer,  noch  bei  subkutaner  Impfung  konnte  ? 
der«  Erreger  in  den  inneren  Organen  nachgewiesen  werden. 

Aus  diesen  Untersuchungen  geht  mit  großer  Wahrscheinlichkeit  i 
hervor,  daß,  wenigstens  beim  kutan  geimpften  Kaninchen  eine  Ver- 
breitung des  Erregers  von  den  primären  Haftstellen  nicht  stattfindet. 

Zu  den  gleichen  negativen  Ergebnissen  führten  die  Unter- 
suchungen, bei  welchen  das  Vaccinevirus  direkt  in  die  Blutbahn  ein- 
geführt wurde. 

V.  Prowazek  und  Yamamoto  haben  bewiesen,  daß  beim  Kanin- 
chen nach  intravenöser  Einverleibung  der  Lymphe  das  Virus  nach 
einer  Stunde  im  Blute,  nach  2  Stunden  im  Knochenmark  und  nach  ; 
4  Stunden  in  der  Leibeshöhle  durch  corneale  Verimpfung  nicht  mehr  ' 
nachgewiesen  werden  kann. 

Daß  das  Virus  in  diesen  Versuchen  nicht  etwa  lediglich  durch  Ein- 
wirkung des  Blutes  abgetötet  worden  war,  geht  aus  der  Tatsache  her-  • 
vor,  daß  das  bald  nach  der  Einverleibung  entnommene  Blut  seine  spezi- 
fische Infektiosität  noch  24  Stunden  beibehält. 

Ueber  das  Verbleiben  des  in  die  Blutbahn  eingeführten  Virus  > 
geben  folgende  Beobachtungen  Aufschluß. 

Calmette  und  Guerin  haben  in  klassischen  Versuchen  gezeigt, 
daß,  wenn  man  intravenös  geimpfte  Kaninchen  innerhalb  24  oder  48 
Stunden  nach  der  Infektion  am  Rücken  depiliert  und  die  Haut  durch  ; 
Reiben  mit  Sandpapier  aufschließt,  es  an  dieser  Stelle  zu  einer  Erup-  ■ 
tion  spezifischer  Effloreszenzen  kommt.    Blut  und  innere  Organe  > 
erweisen  sich  als  virusfrei.  Eine  später  vorgenommene  Aufschließung 
der  Haut  bleibt  erfolglos. 

V.  Prowazek  und  Yamamoto  haben  in  analogen  Untersuchungen 
durch  corneale  Verimpfung  der  betreffenden  Hautbezirke  bewiesen,  . 
daß  es  sich  dabei  um  eine  wirkliche  Vaccineaffektion  handelt. 
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Bei  intraperitonealer  Einverleibung  bleibt  das  Virus,  wie  die 
Untersuchungen  von  v.  Prowazek  lehren,  innerhalb  der  ersten  2—4 
Stunden  in  der  Peritonealflüssigkeit  nachweisbar  und  wird  sodann  von 
Leukocyten  aufgenommen,  aber  nicht  sofort  abgetötet,  weil  Aleuronat- 
exsudate  noch  4—21  Stunden  nach  Einverleibung  der  Lymphe  für 
die  Kaninchencornea  sich  als  infektiös  erweisen. 

Man  ersieht  daraus,  daß  das  Virus  auch  bei  direkter  Ein- 
führung in  den  Kreislauf  sehr  bald  aus  dem  Blute  und  den  inneren 
Organen  verschwindet,  um  sich  im  Hautorgan  anzusiedeln  und  dort 
verhältnismäßig  längere  Zeit  weiter  zu  leben  und  unter  geeigneten 
Bedingungen,  wie  z.  B.  bei  Eröffnung  der  Hautdecke,  seine  spezi- 
fische Tätigkeit  zu  entfalten. 

Dieses  Verhalten  charakterisiert  den  Variolavaccineeerrger  als 
exquisiten  Epithelschmarotzer,  dessen  spezifische  Affinität  für 
das  Deckepithel  Lipschütz  als  „Dermotropismus"  bezeichnet  hat. 
Bei  der  Variola  liegen  die  Verhältnisse  in  dieser  Beziehung  etwas 
anders.  Wie  oben  erwähnt,  gelang  es  ZtiLZER,  mit  Variolablut  bei 
Affen  einen  typischen  Ausschlag  hervorzurufen.  Auch  v.  Prowazek, 
Beäupairt;  und  Aragaö  vermochten,  allerdings  nur  in  vereinzelten 
Fällen  unter  zahlreichen  negativ  verlaufenden  Versuchen,  durch  Ver- 
impf ung  von  Variolablut  und  von '  Extrakten  aus  Milz,  Niere  und  Leber 
von  au  Variola  verstorbenen  Personen  auf  die  Cornea  und  die  Bauch- 
haut von  Kaninchen  einmal  in  einer  Kaninchencornea  GuARNiERische 
Körperchen  zu  erzeugen.  Ein  ähnliches  positives  Ergebnis  erreichten 
sie  durch  Verimpfung  von  BlutextraJct  eines  Fötus,  dessen  Mutter  an 
Vai'iola  gestorben  war. 

Es  ergibt  sich  somit  aus  den  angeführten  Versuchen,  daß  das 
lokal  inserierte  Vaccinevirus  zum  mindesten  im  Körper  des  Kanin- 
chens nicht  in  den  Kreislauf  übergeht,  während  das  Variolavirus  wohl 
eine  Zeitlang  im  Blute  kreist,  um  allerdings  bald  daraus  zu  ver- 
schwinden und  sich  im  Hautorgan  anzusiedeln.  Diese  experimentell  er- 
mittelte Tatsache  steht  im  Einklang  mit  den  klinischen  Erfahrungen. 
Wissen  wird  doch,  daß  eine  wirkliche  Generalisation  des  Vaccine- 
erregers  bei  kutaner  Impfung  nur  als  seltenste  Erscheinung  zur 
Beobachtung  gelangt,  während  zur  Zeit  der  Inokulation  das  sekundäre 
Exanthem  der  Variolisierten  ein  relativ  häufiges  Vorkommnis  war. 
Worauf  diese  Unterschiede  beruhen,  bleibt  vorläufig  noch  unaufge- 
klärt. StjPFLE  hat  das  anscheinend  differente  Verhalten  beider  Virus- 
arten durch  die  Annahme  zu  erklären  versucht,  daß  der  Variolaerreger 
eine  größere  Vermehrimgsintensität  besitzt  als  seine  durch  Wechsel  des 
Nährbodens  modifizierte  Varietät,  die  Vaccine,  während  die  Fähigkeit 
zur  Antikörperbildung  durch  die  eingetretene  Metamorphose  unbe-  • 
rührt  geblieben  ist.  Jedenfalls  aber  bleibt  die  Tatsache  unbestritten, 
daß  beide  Virusarten  die  ausgesprochene  Tendenz  besitzen,  ungeachtet 
der  Einführungswege  schließlich  im  Hautorgan  sich  anzusiedeln,  um 
dort  weiter  zu  leben  und  ihren  Entwickelungsgang  durchzumachen. 
Hier  rufen  sie  nun  jene  Vorgänge  hervor,  deren  auffälligste  Mani- 
festation die  Immunisierunig  des  Hautorgans  ist,  und  diese  Erscheinung 
im  Zusammenhang  mit  ihrer  biologischen  Kennzeichnung  ;als  Virusarten 
von  rein  epidermalem  Charakter  läßt  die  Vermutung  als  berechtigt  er- 
scheinen, daß  die  Variolavaccine-Immunität  eine  histogene,  lediglich 
an  die  Tätigkeit  der  Zellen  des  Hautorgans  .gebundene  sein  muß. 

Zu  dieser  Auffassung,  die  gegenwärtig  wohl  als  allgemein  geltend 
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cangesehen  werden  darf,  ist  die  Forschung  bei  der  Ergründung  do'^ 
Problems  der  Variolavaccine-Immunität  erst  nach  und  nach  auf  vci 
schiedenen  Wegen  geführt  worden. 

Wie  bereits  erwähnt,  vertrat  Pfeiffer  die  Ansicht,  daß  dj 
Immunität  bei  der  Variolavaccine  durch  zurückbleibende  Keime  unitj 
halten  werde,  mit  deren  Absterben  sie  erlischt.   Anscheinend  find<;i 
diese  Ansicht  eine  Stütze  in  der  Beobachtung,  daß  die  Kaninchencornc; 
noch  ziemlich  lange  nach  dem  Verschwinden  der  GuARNiERischti, 
Körperchen  ihre  Infektiosität  beibehält,  während  sie  selber  infolgf 
eingetretener  Zellimmunität  nicht  zum  zweiten  Male  infiziert  werde, 
kann.  Die  Cornea  ist  also  noch  längere  Zeit  Infektionsträger,  undzwai  . 
wie  die  Untersuchungen  von  v.  Prowazek,  Arndt,  Volpino,  Pugeiesl 
und  Debeneditti  bewiesen  haben,  infolge  des  Umstandes,  daß  da^- 
Virus  in  den  Intercellularen  enthalten  ist.  Daß  derartige  Verhältnisse 
aber  beim  vaccinierten  Menschen  nicht  vorliegen,  ergibt  sich  zunächi;i 
aus  der  Tatsache,  daß  durch  die  Verimpfung  von  Hautstückchen,  di' 
von  der  Impfstelle  nach  Eintritt  des  Impfschutzes  entnommen  werdeij 
die  GuARNiERische  Reaktion  auf  der  Kaninchencornea  nicht  erzeugt 
werden  kann.   Damit  ist  erwiesen,  daß  der  vaccinierte  Mensch  nach 
Ablauf  einer  gewissen  Zeit  nicht  mehr  Parasitenträger  ist  und  dali 
daher  die  Immunität  mit  einer  dauernden  Beherbergung  von  Infektions- 
erregern nicht  im  Zusammenhang  stehen  kann. 

Auch  die  Tatsache,  daß  Immunität  ohne  Mitwirkung  des  lebenden 
Erregers  erzeugt  werden  kann,  spricht  gegen  eine  solche  Auffassung. 

Kraus  und  Volk  erzielten  mit  einer  auf  58  ^  C  während  einer 
halben  Stunde  erwärmten  Lymphe,  die  ihre  Vitalität  infolgedessen 
eingebüßt  hatte,  Immunität  bei  Affen. 

SüPFLE  immunisierte  Kaninchen  subkutan  oder  intravenös  mit 
einer  Lymphe,  die  eine  Stunde  bei  60°  C  erhitzt  war. 

Ueber  ähnliche  Ergebnisse  berichtet  Knöpfelmacher. 

Auch  mit  anscheinend  vollständiger  Ausschaltung  des  Virus  ist 
es  gelungen,  Immunität  hervorzurufen. 

De  Waele  &  SuGG  haben  Kollodium-,  Schilf-  und  Cellulosesäck- 
chen,  in  welchen  Lymphe  eingeschlossen  war,  bei  Kälbern  subkutan 
eingebracht  und  Immunität  entstehen  sehen. 

Zedda  bewahrte  mit  Lymphe  gefüllte  Kollodiumsäckchen  15  Tage 
lang  in  Reagenzgläsern,  welche  Ziegen-  oder  Hundeserum  enthielten, 
und  erzeugte  durch  subkutane  Einführung  des  Serums  bei  Hunden 
Immunität. 

Diese  Beobachtungen  zeigen  mit  voller  Sicherheit,  daß  die  Im- 
munität nicht  an  eine  andauernde  Tätigkeit  des  lebenden  Virus  ge- 
bunden ist. 

In  Anlehnung  an  andere  Infektionskrankheiten,  bei  welchen  die 
Immunität  durch  bestimmte,  im  Blut  gebildete  spezifische  Substanzen 
bedingt  wird,  wurde  auch  im  Serum  von  Menschen  und  Tieren,  die 
Variola  oder  Vaccine  überstanden  hatten,  nach  derartigen  Schutz- 
körpern gesucht. 

Chauveau  (1878)  injizierte  Blut  eines  geimpften  Pferdes  m 
Mengen  von  500 — 1000  ccm  einem  anderen  Pferde,  ohne  Immunität  zu 
erreichen. 

Raynaud  (1878)  injizierte  250  ccm  Blut  eines  vaccinierten  Kalbes 
einem  anderen  Kalbe  und  erzielte  Immunität.    Hingegen  schützen 
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kleine  Quantitäten  Blut  von  vaccinierten  Kindern  andere  Kinder  nicht 
gegen  die  Vaccination.  .  ,  . 

L.  Pfeiffer  (1884)  immunisierte  ein  Kalb  gegen  Vaccine  mittelst 
30  o-  defibrinierten  Blutes,  das  von  einem  vaccinierten  Kalbe  stammte. 

"Strauss,  Chambon  und  MiiNARD  (1890)  fanden,  daß  das  Serum 
vaccineimmuner  Tiere  keine  schützenden  Eigenschaften  besitzt;  hin- 
gegen war  das  Serum,  welches  den  Tieren  auf  der  Höhe  der  Pustu- 
latlon  entnommen  wurde,  wirksam,  aber  nur  in  Mengen  von  4—5  kg. 

Janson  (1891)  hat  mit  der  Einspritzung  von  Vaocineserum  beim 
Kalb  keinen  Erfolg  erzielt. 

Kramer  und  Boyce  (1893)  berichten  über  negative  Ergebnisse 
bei  wiederholter  subkutaner  Injektion  von  Vaccineserum  in  Mengen 
von  100—300  g. 

AucHi;  (1893)  teilt  positive  Immunisierungsversuche  mittels 
Seruminjektionen  mit. 

GuNDALiN  erhielt  bei  Verwendung  von  Vaccineserum  bei  Kälbern 
teilweisen  Erfolg. 

Landmann  (1894)  wandte  Vaccine-  und  Variolaserum  gegen  Vae- 
eine und  Variola  beim  Menschen  an  und  erhielt  negative  Resultate. 

KiNYON  (1894)  glaubt  eine  günstige  Beeinflussung  von  Variola 
durch  Serumbehandlung  erzielt  zu  haben. 

Eembold  (1897)  konnte  auch  bei  intensiver  Vorbehandlung  von 
Ziegen  kein  Serum  gewinnen,  in  welchem  Schutzstoffe  in  erheblicher 
Menge  vorhanden  waren. 

Beumer  und  Peiper  (1894)  berichten  über  negative  Erfolge  mit 
Vaccineserum  bei  Tieren,  die  24  Stunden  nach  der  Seruminjektion 
geimpft  wurden. 

Elliot  (1895)  behauptet,  daß  das  Vaccineserum  auf  die  Variola 
modifizierend  wirkt,  den  Ausschlag  beeinflußt  und  die  Narbenbildung 
verhütet. 

Hlava  (1895)  gibt  an,  daß  das  Vaccineserum,  auf  der  Höhe  des 
Prozesses  gewonnen,  in  Dosen  von  20 — 30  ccm  Kälber  immunisiere 
und  bei  Kindern  in  Mengen  von  3  ccm  die  Pustelbildung  hemme. 

Die  medizinisch-statistischen  Mitteilungen  des  Kaiserlichen  Ge- 
sundheitsamtes (1895)  geben  an,  daß  das  normale  Einderserum,  in 
Dosen  von  1  ccm  pro  Kilogramm  Tier  24  Stunden  vor  der  Impfung 
injiziert,  die  gleiche  h.emmende  Wirkung  auf  den  Vaccineprozeß  aus- 
übt, wie  das  Immunserum. 

Diese  Beobachtung  wurde  von  Voigt  (1896)  bestätigt. 

Becl^re,  Chambon  und  Menard  (1896)  fanden,  daß  das  Vaccine- 
serum, wenn  es  in  Dosen  von  1  Liter  und  mehr  anderen  ungeimpften 
Tieren  gleichzeitig  oder  24 — 48  Stunden  nach  der  Vaccination  einge- 
spritzt wird,  eine  hemijjende  Wirkung  ausübt.  Die  Impfstellen  bleiben 
entweder  vollkommen  reaktionslos  oder  es  entstehen  abortive  Pusteln 
(„eruption  vaccinoide")  mit  wenig  virulentem  Inhalt.  Der  stärkste 
Schutzeffekt  wird  erreicht  bei  sofortiger  Injektion  des  Serums  in 
Dosen  von  1 : 100  Tierkörpergewicht.  Kontroliver suche  mit  Normal- 
serum sind  von  den  Autoren  nicht  vorgenommen  worden.  Gegenüber 
dem  Einwand,  daß  es  sich  bei  ihren  Versuchen  um  eine  aktive  Im- 
munisierung durch  lebende  Erreger,  die  im  Blut  enthalten  waren, 
handle,  führen  die  Autoren  die  Tatsache  an,  daß  bei  subkutaner  Ein- 
führung der  Lymphe  eine  nachfolgende  Infektion  noch  nach  4  Tagen 
hafte  und  daß  eine  komplette  Immunität  erst  nach  8  Tagen  eintritt. 
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BiiCLi<:RK  hat  Variolakranke  mit  dem  Serum  vacciiieimnmner  Tiere 
in  Dosen  von  ^/öq— V20  Körpergewicht  behandelt  und  gute  Er- 
folge erzielt. 

Zagari  (1897)  gibt  an,  daß  Vaccineserum  auch  in  großen  Dosen 
unwirksam  ist.  Das  Serum  variolisierter  Tiere  bleibt  bei  der  Variola 
des  Menschen  ohne  Erfolg,  gestaltet  jedoch  die  Infektion  der  Kanin- 
chen milder. 

Tedeschi  (1901)  fand  im  Serum  vaccinierter  Tiere  keine  immuni- 
sierenden Wirkungen. 

Denier  gibt  an,  daß  durch  präventive  Anwendung  von  Vaccine- 
serum bei  Kaninchen  der  vaccinale  Ausschlag  verhindert  wird. 

Arndt  (1908)  konnte  Kaninchen  durch  Einverleibung  von  Im- 
munkörpern (abgeschabtes  Epithel  eines  vor  10  Tagen  kutan  geimpften 
Kaninchens)  immunisieren. 

Kehns  (1902)  fand,  daß  das  Serum  vorbehandelter  Kaninchen 
wirkungslos  war. 

CouRMONT  &  Montagard  (1900)  haben  das  Serum  vaccinierter 
oder  auf  subkutanem  Wege  mittels  Variolaeiter  vorbehandelter  Kälber 
bei  52  Variolakranken  geprüft  und  gefunden,  daß  das  Serum  bei  sub- 
kutaner Einverleibung  in  Dosen  von  60 — 500  ccm  und  intravenös  in 
Dosen  von  100 — 300  ccm  gewisse  Wirkungen  ausübt.  Die  Mortalität 
sei  bei  den  mit  Serum  behandelten  Patienten  eine  geringere,  Furunkel 
und  Abszesse  sowie  Hämorrhagien  werden  seltener  beobachtet  und 
die  Leukocytose  im  Blute  nehme  ab.  Auf  den  Verlauf  der  Suppura- 
tionsstadiums  bleibt  die  Serumbehandlung  allerdings  ohne  Einfluß. 

Wie  man  sieht,  sind  die  schützenden  und  heilenden  Eigenschaften 
des  Variolavaccineserums  gegenüber  der  Variola-  und  Vaccineerkran- 
kung  durchaus  umstritten;  jedenfalls  aber  geht  aus  allen  Versuchen 
hervor,  daß  die  Menge  der  Schutzkörper  in  den  spezifischen  Seris 
eine  geringe  ist  und  daß  gewisse  Erfolge  nur  mit  so  großen  Blut- 
masseu  erzielt  werden  können,  wie  sie  in  der  Praxis  kaum  in  Betracht 
kommen. 

Parallel  mit  diesen  Experimenten  gingen  Versuche  einher,  die 
Existenz  der  Immunkörper  in  vitro  nachzuweisen. 

Sternberg  (1892)  hat  bewiesen,  daß  Lymphe  bei  Berührung  mit 
Vaccineserum  ihre  Virulenz  verliert.  Diese  Befunde  sind  von  Kinyon 
sowie  von-  Elliot  bestätigt  worden. 

Beclere,  Chambon  &  Menard  (1892),  die  dieses  Phänomen 
eingehend  studierten,  untersuchten  das  durch  verschiedene  Vorbehand- 
lungsmethoden von  Menschen  und  Tieren  (Pferd,  Kalb,  Kaninchen, 
Affe)  gewonnene  Vaccine-  und  Variolaserum.  Sie  fanden,  daß  die 
durch  spezifisches  Serum  beeinflußte  Lymphe  entweder  rudimentäre 
Pusteln  liefert  oder  gänzlich  ihre  Virulenz  verliert,  während  das  Nor- 
malserum ohne  Einfluß  ist.  Diese  spezifische  Wirkung  der  Sera 
nannten  sie  „action  antivirulente".  Die  Antikörper  treten  vom  6. 
bis  8.  Tage  nach  der  Impfung  im  Blute  auf  und  sind  am  9.  bis  14. 
Tage  deutlich  wahrnehmbar.  Interessant  ist  die  von  den  Autoren 
gemachte  Beobachtung,  daß  beim  Kalb  die  unter  der  Borke  sitzende 
Lymphe  ihre  Virulenz  zu  der  gleichen  Zeit  einbüßt,  in  welcher  die 
viruliziden  Körper  im  Blute  erscheinen.  Immunität  kann  bei  Men- 
schen und  Tieren  bereits  entstehen,  ehe  noch  das  Blut  antivirulente 
Eigenschaften  gewonnen  hat.  Beim  Pferd  verschwinden  die  Anti- 
körper nach  einem  Jahre,  während  die  Immunität  noch  länger  an- 


Variola  und  Vaccine. 


761 


dauert.  Unter  Umständen  kann  die  virulizide  Substanz  jahrelang  im 
Blute  existieren ;  so  war  das  Serum  eines  52  Jahre  alten  Mannes,  der 
in  der  Kindlieit  geimpft  worden  war,  noch  aktiv.  Nach  den  Unter- 
suchungen der  Autoren  ist  die  antivirulente  Komponente  sehr  stabil, 
bas  Serum  kann  monatelang  aufbewahrt  werden,  verti'ägt  lange  die 
ilinwirkung  des  Sonnenlichtes,  wird  durch  Verschimmeln  und  Ver- 
faulen nicht  geschädigt  und  widei'steht  einer  Temperatur  von  70°  C 
während  einer  Stunde.  In  getrocknetem  Zustande  verträgt  es  eine 
Temperatur  von  100°  C  während  30  Minuten  und  eine  solche  von 
30"  C  während  25  Minuten.  Der  Immunkörper  ist  mit  Alkohol  fällbar 
und  haftet  an  den  Globulinen. 

Martius  (1900)  gibt  an,  daß  die  virulizide  Substanz  bei  Kälbern 
14  Tage  nach  der  Impfung  auftritt  und  nach  5  Monaten  noch  nach- 
weisbar ist.  Bei  Variola  erscheinen  die  Antikörper  14  Tage  nach 
Ausbruch  des  Exanthems. 

Camus  hebt  hervor,  daß  die  Cerebrospinalflüssigkeit  und  das  Kam- 
merwasser der  geimpften  Tiere  eine  viel  geringere  neutralisierende 
Wirkung  besitzt  als  das  Blutserum.  Camus  unterscheidet  im  Immunserum 
eine  bakterizide  Komponente,  die  bei  72 "  C  vernichtet  wird  und  in 
gleicher  Art  wie  das  Normalserum  die  Fähigkeit  besitzt,  die  Lymphe- 
bakterien  abzutöten,  und  eine  zweite  Komponente,  die  neutralisierende, 
welche  thermostabil  ist  und  in  spezifischer  Weise  das  Virus  zu  binden 
vermag.  Die  Gewebsimmunität  werde  durch  die  antivirulente  Kraft 
der  umspülenden  Flüssigkeit  bedingt.  Diese  Abhängigkeit  sei  da- 
!  durch  erwiesen,  daß  nach  dem  Ersatz  des  an  viruliziden  Stoffen 
armen  Kammerwassers  durch  ein  hochwirksames  Serum,  die  Cornea 
gegenüber  einer  Vaccineinfektion  eine  fast  absolute  Immunität  erlangt, 
an  welcher  der  Körper  nicht  beteiligt  ist. 

SüPFLE  bestätigt  die  virulizide  Wirkung  des  Blutes  von  kutan,  sub- 
kutan und  intravenös  geimpften  Kaninchen,  fand  jedoch  den  Titer  des 
viruliziden  Vermögens  in  weiten  Grenzen  schwankend.  Süpfle  ge- 
v/ann  weiterhin  aus  seinen  Versuchen  den  Eindruck,  daß  beim  Zu- 
standekommen des  viruliziden  Phänomens,  ähnlich  wie  bei  den  bak- 
teriziden, Ambozeptor  und  Komplement  zusammenwirken,  daß  also 
auch  hier  die  Wirkungsweise  eine  komplexe  ist. 

V.  Prowazek  hat  Affen  durch  wiederholte  subkutane  Injek- 
tionen behandelt  und  am  13.  Tage  ein  virulizid  wirkendes  Serum  er- 
halten. 

i      Diese  antivirulenten  Substanzen,  deren  Existenz  durchaus  gesichert 
ist,  können  aber  für  die  Immunität  keineswegs  von  ausschlaggebender 
Bedeutung  sein.   Es  geht  das  aus  den  vielfachen  Beobachtungen  her- 
vor, daß  zunächst  das  Auftreten  der  viruliziden  Substanz  durchaus 
jkein  regelmäßiges  Vorkommnis  darstellt,  daß  'ferner  die  Antikörper 
jrelativ  bald  aus  dem  Blute  verschwinden,  während  die  Immunität  in 
|der  Regel  jahrelang  bestehen  bleibt  und  daß  schließlich  Immunität, 
jwie  z.  B.  beim  Kalbe,  bereits  zu  einer  Zeit  vorhanden  sein  kann, 
jin  welcher  die  antivirulente  Substanz  noch  nicht  nachweisbar  ist. 
j      Zu  ganz  widersprechenden  Resultaten  führten  die  Untersuchungen 
jüber  den  Befund  von  komplementbindcnden  Stoffen  bei  der  Variola- 
vaccine.  Während  Joblin  (Vaccineserum),  Kryloff  (Variolois-  und 
Variolaserum),  Casagrandi,  Daum  (Variola),  Shiga  und  Kuii  (Vac- 
cine), SuGAi  (Variola  und  Vaccine),  Beintkier  u.  a.  komplement- 
oindende  Antikörper  in  größerer  oder  geringerer  Menge  nachweisen 
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konnten,  sind  Moses  (Variola),  Xylander  (Vaccine),  Bermbach 
(Vaccine),  Heller  und  Tomarkin  (Vaccine),  Hellwachs  u.  a.  zu 
negativen  Ergebnissen  gelangt. 

Diese  Differenzen  erklären  sich  wohl  zum  Teil  aus  der  Ve? 
schiedenheit  der  Methoden,  die  zur  Aufschließung  des  Ausgang. 
materials  benutzt  wurden,  zum  Teil  aus  der  Schwierigkeit,  ein  wirk- 
lich brauchbares,  eine  glatte  Beurteilung  gestattendes  Antigen  zu  er- 
halten 

Erwähnt  sei,  daß  von  einigen  Autoren  (Freyer,  Tanaka,  Casa- 
grandi)  die  Anwesenheit  von  Präzipitinen  im  Immunserum  behaupte 
von  anderen  hingegen  (v.  Prowazek,  v.  Pirquet)  in  Abrede  gesteli: 
wird  und  daß  Howard  eine  hämolysierende  Wirkung  von  Variolaserui' 
auf  Variolaerythrocyten  sowie  eine  agglutinierende  Wirkung  die;^^ 
Serums  auf  Erythrocyten  geimpfter  und  ungeimpfter  Menschen  und 
Kaninchen  beobachtet  haben  will. 

Ueberblicken  wir  die  bis  jetzt  ermittelten  Tatsachen  mit  Bezn 
auf  die  Immunitätsvorgänge  bei  der  Variolavaccine,  so  erscheint  d, 
Annahme,  daß  hier  eine  Serumimmunität  im  Spiele  sei,  völlig  un- 
haltbar. Es  deutet  vielmehr  alles  darauf  hin,  daß  wir  bei  der  Variol;; 
Vaccine  mit  einer  cellulären  Immunität  zu  tun  haben,  die  im  Hau 
organ  entsteht  und  auf  dasselbe  beschränkt  ist,  eine  Erscheinung,  di 
von  V.  Prowazek  als  ,,histogene"  Immunität  bezeichnet  worden  ist. 

Ein  klassisches  Beispiel  für  eine  rein  lokale  Immunität,  die 
vollkommen  von  der  Serumimmunität  unabhängig  ist,  bieten  die  Im 
munitätsverhältnisse  der  Cornea  von  Kaninchen  und  Affen. 

Paschen  (1903)  hat  festgestellt,  daß  kutan  geimpfte  Kaninchen 
für  die  corneale  Infektion  unempfänglich  bleiben  und  daß  corneal  g' 
impfte  Tiere  kutan  mit  Erfolg  geimpft  werden  können.  Bei  cornealt 
Nachimpfung  des  kutan  geimpften  Kalbes  konnte  Paschen  einmal 
eine  vaccinale  Trübung  der  Hornhäute  feststellen,  während  ein  an- 
deres Mal  die  Reaktion  ausblieb. 

Diese  Verhältnisse  sind  in  der  Folge  von  v.  Prowazek,  Jürgens 
Haaland,  Kraus  und  Volk  u.  a.  bestätigt  worden. 

Kraus  und  Volk  haben  bewiesen,  daß  bei  Kaninchen  weder  durch 
subkutane,  noch  durch  intraperitoneale,  noch  durch  intravenöse  Impf uni: 
mit  konzentrierter  oder  verdünnter  Lymphe  eine  Immunität  der  Cornt; 
zu  erzielen  ist.  Bei  Affen,  die  sich  sonst  in  gleicher  Weise  verhalten, 
konnte  in  seltene,n  Fällen  bei  subkutaner  Einverleibung  der  Lympln 
eine  partielle  oder  sogar  totale  Immunität  der  Cornea  erhalten  werden. 
Nach  der  Infektion  der  Conjunctiva  des  unteren  Augenlides  sahen 
.Kraus  und  Volk  eine  Immunität  der  Cornea  derselben  Seite  und  der 
Haut  eintreten,  nicht  aber  eine  solche  der  anderen  Cornea. 

Diesen  Tatsachen  stehen  vereinzelte  Angaben  anderer  Autoren 
entgegen. 

Strauss,  Chambon  und  M^nard  fanden,  daß  die  corneale  Im- 
pfung bei  Kälbern  von  einer  allgemeinen  Immunität  gefolgt  wird,  die 
aber  langsamer  eintritt,  als  bei  kutaner  Impfung.  Hingegen  wirke  di- 
Impfung  in  die  vordere  Augenkammer  ebenso  sicher  und  rasch  wie  di 
Hautimpfung. 

Grütter  gibt  an,  daß  Kaninchen  bei  subkutaner  und  intravenöser 
Vorbehandlung  mit  Vaccine  eine  Immunität  der  Cornea,  der  ^^J^^F" 
kammer  und  im  geringsten  Grade  des  Glaskörpers  zeigen,  während  die 
Corneaimpfung  nicht  auf  die  Vorderkammer  und  die  Haut  übergreili- 
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Die  Impfung  der  Vorderkammer  hat  eine  Immunisierung  der  Haut 
und  der  Cornea  zur  Folge.  ^     ,  . 

Belin  behauptet,  daß  durch  ausgiebige  kutane  Impfung  eine 
Immunisierung  der  Cornea  erreichbar  ist. 

Cvs\GRANDi  (1909)  hat  das  Knochenmark  corneal  oder  subkutan 
geimpfter  Kaninchen,  die  70  oder  72  Stunden  nach  der  Impfung  ge- 
tötet wurden,  auf  die  Hornhaut  anderer  iKaninchen  übertragen  und  eine 
typische  GuARNiERische  Eeaktion  erzielt. 

Im  allgemeinen  jedoch  dürfen  wir  als  feststehend  betrachten, 
daß  die  Cornea  sidh  weder  an  der  allgemeinen  Hautimmunität  be- 
teiligt, noch  ihren  eigenen  Immunitätszustand  anderen  Geweben  mit- 
zuteilen imstande  ist. 

Diese  Sonderstellung  der  Cornea,  die  in  den  besonderen  ana- 
tomisch- und  ernährungs-physiologischen  Eigentümlichkeiten  des  Auges 
ihre  Begründung  hat,  ist  uns  bereits  durch  andere  Tatsachen  bekannt. 
So  wissen  wir,  daß  das  Kammerwasser  kein  Komplement  enthält  und 
daß  die  verschiedenen  Antikörper,  wie  sie  im  Laufe  des  Immuni- 
sierungsprozesses entstehen,  in  das  Kammerwasser  nicht  übergehen. 
Entsprechend  diesem  Befunde  besitzt  das  Kammerwasser  corneal  oder 
kutan  geimpfter  Kaninchen  keine  viruliziden  Stoffe  gegenüber  der 
Lymphe;  selbst  wenn  man  das  Kammerwasser  abfließen  läßt,  bleibt 
die  Cornea  nach  der  sekundären  Füllung  immer  noch  für  die  Infektion 
empfänglich. 

SüPFLE  und  Eisner  kommen  auf  Grund  ihrer  Versuche  zum 
Schluß,  daß  nach  legitimer  Kutaninsertion  oder  einmaliger  Injektion 
kleiner  Menge  von  Lymphe  die  Vaccineempfänglichkeit  der  Cornea  un- 
beeinflußt bleibt,  während  es  bei  einer  bestimmten  Versuchsanordnung, 
wie  z.  B.  bei  Injektion  größerer  Lymphedosen  usw.,  gelingt,  durch 
Einwirkung  auf  den  Gesamtorganismus  die  Cornea  partiell  zu  im- 
munisieren. 

V.  Prowazek  vermutet,  daß  die  Verschiedenheit  der  Immunitäts- 
erscheinungen seitens  des  Deckepithels  und  der  Kaninchencornea  da-' 
durch  bedingt  sein  könne,  daß  dort  die  aus  der  Auflösung  der  Kerne 
und  Zellen  hervorgegangenen  Massen  längere  Zeit  in  den  abgeschlosse- 
nen Räumen  der  Pocken  gleichsam  aufbewahrt  bleiben,  um  schließ- 
hch  im  Organismus  zu  kreisen,  während  in  der  Kaninchencornea  bald 
Defekte  entstehen,  die  Zellen  abgestoßen  werden  und  die  Immunität 
daher  mehr  einen  örtlichen  Charakter  gewinnt. 

Auch  beim  Menschen  scheinen  die  Verhältnisse  ähnlich  zu  liegen, 
wie  aus  den  gelegentlich  zur  Beobachtung  gelangenden  Fällen  von 
Vaccineinfektion  des  Auges  bei  Geimpften  geschlossen  werden  darf. 

Jedenfalls  bietet  uns  die  Kaninchencornea  ein  sehr  lehrreiches 
und  bedeutungsvolles  Beispiel  einer  rein  regionären  Immunität,  die 
ohne  Mitwirkung  des  Blutserums  einzig  durch  celluläre  Tätigkeit  her- 
vorgerufen und  für  längere  Dauer  unterhalten  wird,  und  angesichts 
dieser  Tatsache  erscheint  der  Gedanke  durchaus  berechtigt,  die  allge- 
Dieine  Immunität  des  Organismus  bei  der  Variolavaccine,  an  welcher 
eine  ausreichende  Mitwirkung  von  Immunkörpern  nicht  nachweisbar 
ist,  im  gleichen  Sinne  als  eine  rein  celluläre  aufzufassen.  Aber  wäh- 
J"6nd  beim  Auge  durch  die  besonderen  anatomisch-physiologischen  Ver- 
hältnisse die  Immunität  eine  vollkommen  isolierte  und  lokale  bleibt, 
kann  sich  im  Hautorgan  die  Immunität  durch  den  allgemeinen  Säfte- 
austausch ausbreiten  und  die  gesamte  Hautdecke  ergreifen. 
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Ob  nun  die  Immunität  lediglich  durch  die  Tätigkeit  der  Zellen 
der  Impfstelle  zustande  kommt  oder  ob  auch  andere  Organe  an  der 
Bildung  von  Antikörpern  teilnehmen,  so  bleibt  die  Tatsache  bestehen 
daß  ein  Uebertritt  von  Schutzstoffen  ins  Blut  stattfindet,  in  welchem 
sie  längere  oder  kürzere  Zeit  nachweisbar  sind.  Aber  während  diese 
Schutzstoffe  im  Blute  meist  sehr  bald  verschwinden,  bewahren  die 
Zellen  der  Haut  und  der  Schleimhaut  oft  jahrzehntelang  die  Fällig- 
keit,  das  eingedi-ungene  Virus  mit  Hilfe  virulizidcr  Substanzen  ab- 
zutöten 

Dabei  handelt  es  sich  wahrscheinlich  nicht  um  eine  dauernde 
Aufspeicherung  von  Antikörpern  in  den  Zellen  des  Hautorgans,  son- 
dern um  das  durch  das  U eberstehen  der  Infektion  erworbene  Vermögen 
bei  einer  zweiten  feindlichen  Invasion  rasch  und  in  hinreichendem 
Maße  Antikörper  zu  bilden.  Wir  hätten  also  hier  im  Sinne  v.  Pie- 
QUETS  mit  einer  „Allergie",  einer  veränderten  Reaktionsfähigkeit  des 
Organismus,  zu  tun,  die  ihn  befähigt,  seine  Abwehrkräfte  im  Angriffs- 
falle sofort  in  Aktion  treten  zu  lassen. 

Wie  bereits  hervorgehoben,  ist  vorläufig  nicht  mit  Sicherheit  zu 
entscheiden,  ob  auch  in  den  inneren  Organen  eine  Produktion  von 
Antikörpern  stattfindet.  Verschiedene  Tatsachen,  die  erst  durch  die  neuere 
Forschung  ermittelt  wurden,  deuten  auf  eine  solche  Möglichkeit  hin. 

Schon  aus  älteren  Versuchen  wissen  wir,  daß  eine  Immunisierung 
von  Tieren  durch  subkutane  Lympheinjektionen  möglich  ist  (Fböh- 
Licii  1867,  Chauveau  1877,  Warlomont  1882,  Beclere,  Chambox  & 
Menard  1896  u.  a.). 

Kraus  &  Volk  haben  nun  in  exakten  Versuchen  gezeigt,  daß 
Affen  mittels  subkutaner  Injektion  von  Vaccine  immunisiert  werden 
können  und  daß  auch  bei  Verwendung  einer  Lymphe  in  Verdünnungen 
von  1 : 1000  der  gleiche  Effekt  erzielbar  ist. 

NoBi,  &  Knöpfelmacher  haben  dann  den  Nachweis  erbracht,  daß 
auch  beim  Menschen  durch  subkutane  Injektion  verdünnter  Lymphe 
Immunität  erzeugen  wird.  In  den  ersten  10  Tagen  bleibt  dabei  das  In- 
jektionsgebiet anscheinend  reaktionslos.  Später  stellen  sich  ohne  Pro- 
dromalerscheinungen  druckempfindliche,  erbsen-  bis  haselnußgroße  In- 
filtrate ein,  die  mitunter  mit  ödematöser  Rötung  der  Haut  einher- 
gehen, bald  aber  verschwinden.  Gewebsschädigungen  werden  niemals 
beobachtet.  Angeführt  sei  bei  dieser  Gelegenheit,  daß  Knöpfelmachek 
die  subkutane  Injektion  kleiner  Mengen  verdünnter  oder  während  einer 
Stunde  bei  70  ^  C  abgetöteter  Lymphe  als  diagnostisches  Hilfsmittel 
empfiehlt,  um  die  überstandene  Vaccinekrankheit  oder  eine  Variola- 
infektion  festzustellen.  Bei  solchen  Personen  treten  meist  im  Gegen- 
satze zu  Nichtgeimpften  oder  Gesunden  innerhalb  24  Stunden  Ery- 
theme und  geringe  Anschwellungen  an  der  Injektionsstelle  auf,  Er- 
scheinungen, die  der  allergischen  Reaktion  v.  Pirquets  bei  der  Haut- 
impfung bereits  Vaccinierter  gleichzusetzen  sind. 

NouRNEY,  der  mit  der  Injektion  erhitzter  Lymphe  bei  früher 
geimpften  Kindern  einen  vollen  AUcrgieerfolg  erreicht  hat,  fügt  hinzu, 
daß  diese  Gewebsreaktion  keineswegs  das  Vorhandensein  eines  abso- 
luten Schutzes  gegen  eine  erneute  Infektion  bedeutet. 

Durch  diese  Versuche  hat  der  schon  früher  (z.  B.  von  Raynaud) 
ausgesprochene  Gedanke  eine  experimentelle  Begründung  erfahren, 
daß  zur  Erreichung  der  Immunität  die  Entstehung  einer  lokalen 
Pustel  nicht  notwendig  sei.  Zwar  treten  im  Gefolge  von  subkutanen 
Injektionen,    wie    bereits    erwähnt,    nach   den  Beobachtungen  von 
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Knöpfelmacher,  Nobl  sowie  von  v.  Prowazek  Anschwellungen  auf, 
die  von  den  Untersuchern  in  Zusammenhang  mit  der  Immunität  ge- 
bracht wurden.  Kraus  &  Volk  konnten  aber  in  einwandfreier  Weise 
beweisen,  daß  Immunität  auch  ohne  jede  spezifische  Läsion  der  Haut 
oder  des  kollagenen  Gewebes  der  Subcutis  hervorgerufen  werden 
kann,  indem  sie  drei  Tage  nach  einer  kutanen  Impfung  die  Impfstelle 
exzidierten  und  trotzdem  reguläre  Immunität  auftreten  sahen,  ohne 
daß  dabei  Pustelbildung  stattfand. 

In  noch  überzeugenderer  Weise  sprechen  für  die  Möglichkeit 
einer  Immunisierung  ohne  lokale  Veränderungen  die  Versuche,  Tiere 
mittels  intravenöser  Injektion  zu  immunisieren.  Dahin  gehören  die 
Experimente  von  Chauveau  beim  Pferd,  diejenigen  von  Strauss, 
Chambon  und  M^nard  beim  Rind,  vor  allem  aber  die  klassischen 
Versuche  von  Calmette  und  Gu^;RIN,  welche  ergaben,  daß  Kaninchen 
mittels  intravenöser  Injektion  von  Lymphe  immunisiert  werden  können, 
ohne  daß  es  zu  einer  Pusteleruption  kommt,  ja  ohne  daß  das  Virus 
überhaupt  24  Stunden  nach  der  Impfung  in  den  inneren  Organen  nach- 
gewiesen werden  kann. 

Diesen  Experimenten  reihen  sich  die  Versuche  an,  Immunität  mit 
Hilfe  des  abgetöteten  Virus  zu  erzeugen. 

Janson  (1891)  war  der  erste,  welcher  Kinder  mittels  diskon- 
tinuierlich sterilisierter  Lymphe  subkutan  zu  immunisieren  versuchte, 
ohne  jedoch  dabei  Immunität  zu  erzielen.  Er  sah  nur  in  einigen  Fällen 
einen  beschleunigten  Pustelverlauf,  etwa  wie  bei  der  ßevaccination. 

Die  gleichen  negativen  Ergebnisse  bei  subkutaner  Injektion  von 
abgetöteter  Vaccinelymphe  erhielt  auch  Tedeschi  (1901). 

Ebenso  berichtet  Arndt,  daß  es  ihm  nicht  gelungen  sei,  Kanin- 
chen bei  subkutaner  Impfung  mit  Lymphe,  die  durch  Einwirkung  einer 
halbstündigen  Erwärmung  auf  58  o  C  oder  durch  24-stündigen  Kon- 
takt mit  Kaninchengalle  inaktiviert  worden  war,  zu  immunisieren. 

Kraus  &  Volk  hingegen  konnten  mit  einer  durch  halbstündiges 
Erwärmen  bei  58  o  C  ihrer  Vitalität  beraubten  Lymphe  bei  Affen  auf 
subkutanem  Wege  Immunität  erzeugen. 

V.  Prowazek  immunisierte  Affen  subkutan  mit  Lymphe,  die  durch 
Kaninchengalle  oder  taurocholsaures  Natrium  abgetötet  war. 

Süpfle  behandelte  Kaninchen  subkutan  mit  Lymphe,  welche  wäh- 
rend einer  Stunde  bei  60  o  C  erhitzt  worden  war,  und  sah  bei  einem 
Teil  der  Tiere  Immunität  eintreten. 

Aus  diesen  Versuchen  geht  also  hervor,  daß  zur  Erzeugung  der 
Immunität  ein  Lokalaffekt  durchaus  nicht  notwendig  ist  und  daß  selbst 
die  Antigene  der  abgetöteten  Erreger  immunisierend  zu  wirken  ver- 
mögen. Auch  die  bereits  angeführten  Versuche  von  de  Waele  & 
SuGG  —  subkutane  Einbringung  der  in  Kollodium-,  Schilfrohr-  und 
Cellulosesäckchen  eingeschlossenen  Lymphe  —  und  die  Versuche  von 
Zedda,  der  Kollodiumsäckchen  in  Serum  versenkte  und  letzteres  mit 
Erfolg  zur  Immunisierung  von  Hunden  benutzte,  sprechen  dafür,  daß 
emc  Immunisierung  ohne  direkte  Mitwirkung  des  Erregers  erreich- 
bar ist. 

Was  die  allgemeinen  Verhältnisse  bei  der  Variolavaccine-Immuni- 
tät  anbetrifft,  so  ist  darüber  folgendes  bekannt. 

Die  Schutzwirkung  der  Vaccine  tritt  nach  Setzung  der  Lokal- 
insertion  nicht  mit  einem  Schlage  auf,  söndern  entwickelt  sich  erst 
allmählich.  Es  geht  das  aus  den  Beobachtungen  hervor,  daß  täglich 
wiederholte  Nachimpfungen    einen    stetig    abnehmenden  vaccinalen 
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Effekt  ergeben,  bis  etwa  am  7.  Tage  die  Reaktion  vollkommen  aus- 
bleibt. Das  gilt  sowohl  für  den  Menschen  wie  für  den  Affen  und  das 
Kalb. 

An  welchem  Tag  die  Immunität  nach  erfolgter  Vaccination  ein- 
tritt und  zu  welcher  Zeit  sie  ihre  höchste  Ausbildung  erlangt,  darüber 
liegen  verschiedene  Angaben  vor. 

Pfeiffer  setzte  den  Beginn  der  Immunität  beim  Menschen  auf 
den  7. — 10.  Tag,  beim  Kalb  auf  den  8.  Tag.  Nach  Janson  beginnt  die 
Immunität  beim  Menschen  am  9.  Tag  und  ist  am  11. — 12.  Tag  voll- 
endet. Tanaka  findet  beim  Menschen  am  4.  Tag  eine  geringe  Im- 
munität. Biedert  gibt  für  den  Beginn  der  Immunität  beim  Menschen 
den  8.  Tag  an,  ebenso  Tedeschi.  Martius  sah  die  Immunität  beim 
Kalbe  am  14.  Tag  eintreten,  Kelsch  zwischen  dem  5. — 6.  Tag, 
Kraus  &  Volk  stellten  beim  Affen  Immunität  am  10.  Tag  fest! 
Brinckerhoff  &  Tyzzer  geben  an,  daß  die  Variolaimmunität  beim 
Affen  am  5. — 8.  Tag,  die  vaccinale  am  6.— 11.  Tag  sich  einstellt. 
NoBL  fand  den  Eintritt  der  Immunität  beim  subkutan  vaccinierten 
Menschen  am  10.  Tag,  bei  kutaner  Impfung  am  7. — 8.  Tag.  Nach 
Arndt  ist  die  Immunität  der  geimpften  Kaninchencornea  nicht  vor 
dem  10.  Tag  vollendet.  Nach  Calmette  &  Gu^;RIN  tritt  bei  Kanin- 
chen, je  nach  Art  der  Vaccination,  die  Immunität  am  5. — 6.  Tag  ein. 

Aus  diesen  Angaben  ist  zu  ersehen,  daß  der  Impfschutz  beim 
Menschen  etwa  zwischen  dem  7. — 10.  Tag  eintritt.  Die  Unterschiede 
in  den  Befunden  der  einzelnen  Beobachter  sprechen  dafür,  daß  das  Er- 
scheinen der  Immunität  an  keine  gesetzmäßige  Frist  gebunden  ist  und 
von  mancherlei  Momenten  beeinflußt  wird,  wie  z.  B.  von  der  Virulenz 
des  Infektionsstoffes,  der  individuellen  Empfänglichkeit  usw. 

Diese  zeitlichen  Verhältnisse  beim  Eintritt  der  Variolavaccine- 
Immunität,  die  auf  dem  Wege  der  Nachimpfung  ermittelt  wurden, 
stimmen  vollkommen  mit  den  Feststellungen  überein,  daß  die  Infek- 
tiosität des  Pustelinhaltes  vom  7.  Tag  abnimmt  und  am  10.  Tag  er- 
loschen ist,  und  sie  entsprechen  auch  den  klinischen  Beobachtungen 
jener  Fälle,  wo  geimpfte  Personen  während  des  Vaccineverlaufs  an 
Variola  erkrankten.  In  allen  diesen  Fällen  handelte  es  sich  ausschließ- 
lich um  eine  Infektion,  die  in  den  ersten  7  Tagen  nach  der  Impfung 
stattfand.  Mit  anderen  Worten:  eine  Variolainfektion,  die  bekannt- 
lich eine  Inkubationsdauer  von  10—13  Tagen  besitzt,  kann  nur  dann 
zum  Ausbruch  der  Krankheit  führen,  wenn  sie  einige  Tage  vor  dem 
Impfakt  erfolgt  ist. 

Mit  Bezug  auf  die  Dauer  des  Schutzes  muß  die  Variola-  und  die 
Vaccineimmunität  wegen  ihres  differenten  Verhaltens  voneinander 
unterschieden  werden. 

Wie  die  Erfahrungen  der  Jahrhunderte  gelehrt  haben,  bleibt  der 
einmal  Geblätterte  gegen  eine  zweite  spontane  Infektion,  abgesehen 
von  den  seltenen  Ausnahmen  einer  wiederholten  Erkrankung,  in  der 
Regel  lebenslänglich  immun.  Hingegen  erweist  sich  der  geblätterte 
Organismus  für  die  künstliche  Einpfropfung  der  Variola,  die  In- 
okulation, nach  Verlauf  eines  gewissen  Zeitraumes  empfänglich,  und 
noch  viel  größer  ist  die  Empfänglichkeit  der  Geblätterten  oder  des 
Inokulierten  für  die  vaccinale  Infektion.  _  . 

Entsprechend  diesen  Befunden  bei  der  Variola  sehen  wir  auch  bei 
der  Vaccine,  daß  in  manchen  Fällen  schon  nach  relativ  kurzer  Zeit, 
nach  2  oder  mehr  Jahren,  eine  Revaccination  im  positiven  Sinn  be- 
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antwortet  wird.  Ebenso  zeigt  der  Vaccinierte  nach  einigen  Jaliren  Em- 
pfänglichkeit gegenüber  einer  Variolisierung. 

Aus  diesen  Beobachtungen  und  Erfahrungen  ersehen  wir,  daß  so- 
wohl der  Geblätterte  wie  der  Vaccinierte  nach  einiger  Zeit  einer  künst- 
lichen Infektion  mit  Variola  oder  Vaccine  wieder  zugänglich  ist, 
während  der  Schutz  gegen  die  spontane  Infektion  mit  Variola  bei 
beiden  in  der  Regel  sehr  lange  bestehen  bleibt.  Diese  Tatsache  spricht 
dafür,  daß  das  Wiedererwachen  der  vaccinalen  Empfänglichkeit  des 
einmal  immunisierten  Organismus  nicht  gleichbedeutend  sei  mit  seiner 
Empfänglichkeit  für  die  spontane  Variolaerkrankung,  daß  also  die 
Vaccineempfänglichkeit  der  Schutzgeimpften  nicht  einer  Pockenfähig- 
keit gleichzusetzen  sei. 

Für  dieses  unterschiedliche  Verhalten  des  immunisierten  Orga- 
nismus gegenüber  der  spontanen  und  der  künstlichen  Infektion  gibt 
SüPFLE  eine  zweifache  Erklärung,  von  welcher  die  eine  die'  quanti- 
tativen Verhältnisse  berücksichtigt  —  die  Einverleibung  großer  Virus- 
mengen  bei  der  künstlichen  und  die  relative  Geringfügigkeit  des  ein- 
gedrungenen Krankheitsstoffes  bei  der  natürlichen  Infektion  — ,  wäh- 
rend nach  dem  anderen  Erklärungsversuch  angenommen  wird,  daß  der 
immunisierte  Organismus  in  gleicher  Weise,  wie  er  auf  die  vaccinale 
Infektion  mit  einem  Lokalaffekt  reagiert,  auch  auf  die  spontane  An- 
steckung mit  einer  allerdings  unsichtbar  bleibenden  Protopustel  ant- 
wortet, wobei  es  aber  infolge  des  herrschenden  Immunitätszustand'es 
nicht  zu  einer  allgemeinen  Erkrankung  kommt. 

Wie  das  Eintreten  des  Impfschutzes,  so  ist  auch  sein  Ausklingen 
ein  allmähliches.  Wir  werden  demnach  eine  Zeit  der  absoluten  und 
eine  solche  der  partiellen  Immunität  feststellen  können.  In  dieser 
Periode  der  absteigenden  Variolavaccine-Immunität  ergibt  eine  zweite 
Infektion,  je  nach  ihrer  Natur,  entweder  eine  Variolois  oder  das  Bild 
der  Revaccinen  in  allen  ihren  Abstufungen. 

Was  die  Vererbung  der  Variolavaccine-Immunität  anbetrifft,  so 
kann  die  durch  den  infizierten  mütterlichen  Organismus  dem  Fötus 
übermittelte  Immunität  entweder  eine  passive,  durch  Zufuhr  von 
Schutzstoffen,  oder  eine  aktive,  durch  das  Eindringen  des  Erregers 
bedingte  sein.  —  Bei  der  Variola  sind  diese  beiden  Formen  der  er- 
erbten Immunität  beobachtet  worden,  wenn  auch  die  ererbte  Resistenz 
jener  Kinder,  die  ohne  Anzeichen  einer  während  des  Uterinlebens  über- 
standenen  Infektion  zur  Welt  kommen,  nicht  immer  als  eine  passive 
Immunität  mit  Sicherheit  zu  deuten  ist,  da  die  Möglichkeit  besteht,  daß 
sie  eine  Variola  sine  exanthemate  durchgemacht  diaben.  Hingegen  kann 
bei  der  Vaccine  infolge  des  Umstandes,  daß  der  Erreger  nicht  in  den 
allgemeinen  Kreislauf  eintritt,  von  einer  wälirend  des  fötalen  Lebens 
ererbten  aktiven  Immunität  wohl  nicht  die  Rede  sein.  Es  kommt  hier 
lediglich  die  passive  Immunisierung  in  Betracht,  wie  sie  durch  Vaccina- 
tion  von  Schwangern  in  den  verschiedenen  Monaten  der  Gravidität  ver- 
sucht worden  ist  (Laffose,  Wertheim,  Underbill,  Perroud,  Büch- 
ner, Zagari,  Gast,  Kranz,  Cpiesney,  Wolff,  Hervieux  u.  a.).  Aus 
diesen  Beobachtungen  geht  hervor,  daß  eine  intrauterine  Immunisie- 
rung des  Fötus  nur  ganz  ausnahmsweise  gelingt. 

Aehnliche  Versuche  bei  Tieren  haben  zu  denselben  Ergebnissen  ge- 
lunrt.  Nach  Süpfle  zeigen  die  Nachkommen  vaccineimmuner  Ka- 
ninchen in  der  Mehrzahl  der  Fälle  keine  nachweisbare  Immunität;  nur 
Bei  wenigen  Tieren  ist  eine  Beeinflussung  der  Disposition  bemerkbar. 
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die  vielleicht  im  Sinne  einer  partiellen  Immunität  aufgefaßt  werden : 
kann.   Eine  totale  Unempfänglichkeit  kommt  nur  ausnaiimsweise  vor.- 

Technik  und  Methodik. 

Die  Praxis  der  Vaccination  kann  im  Kähmen  dieses  Buches  nun 
bezüglich  der  Prinzipien  kuj-z  besprochen  werden.  Pür  eine  näJiere  ■ 
Orientierung  sei  auf  die  betreffende  Fachliteratur,  namentlich  auf  die  • 
ausführliche  Darstellung  von  Paul  im  „Handbuch  der  Technik  und  > 
Methodik  der  Immunitätsforschung",  herausgegeben  von  Kraus  &  Le- 
VADiTi,  verwiesen. 

Historisches.    Im  geschichtlichen  Teil  dieser  Arbeit  ist  bei 
der  Schilderung  der  Entdeckung   der  Kuhpockenimpfung   als  das  ; 
große   Verdienst   Eduard   Jenners   die   Einführung    der  humani- . 
sierten  Lymphe,    die  Impfung  von  Arm  zu  Arm,   gekennzeichnet  i 
worden.    Gegen  diese  Methode,  die  früher  fast  ausschließlich  die  : 
Impfpraxis    beherrschte,   war  infolge   der  damals   waltenden  An- . 
schauung  von  der  Unvergänglichkeit  des  Impfschutzes,  der  Auf- 
fassung  der   Kuhpocken   als  eine   originäre   Erkrankung   der  Bo- 
viden  und  der  Beobachtung,  daß  auch  Geimpfte  häufig  an  Blattern  i 
erkrankten,  der  Vorwurf  erhoben  worden,  die  dauernde  Fortzüchtung  i 
der  Lymphe  auf  einem  fremden  Nährboden  habe  eine  Degeneration  i 
des  Impfstoffes  herbeigeführt,  und  diese  Entartung  sei  für  den  ver-  r 
minderten  Schutz  der  Geimpften  verantwortlich  zu  machen.    Solche  :i 
Bedenken  im  Verein  mit  der  Vorstellung,  daß  durch  die  humanisierte  < 
Lymphe  Krankheitskeime  vom  Lymphespender  auf  den  Impfling  über-  ■ 
tragen  werden  können,  weckten  das  Bestreben,  neue  Lymphequellen  t 
aufzusuchen,  insbesondere  vermittels  Zurückleitung  des  Impfstoffes  auf  i 
seine  vermeintliche  natürliche  Bildungsstätte,  den  Körper  der  Kuh,  i 
zu  regenerieren  und  von  den  gefährlichen  Beimengungen  zu  reinigen,  j 
So  entstand  das  sogenannte  Retrovaccinationsverfahren,  das  schon  zun 
Zeit  Jenners  mehrfach  von  Männern  wie  Woodeville,  Coleman,  i 
Valentin  u.  a.  geübt  wui'de,  aber  vorwiegend  zu  wissenschaftlichen  j 
Zwecken.   Die  Methode  der  Retrovaccination,  deren  ersten  Anfängen  s 
wir  in  Italien  begegnen,  wurde  namentlich  von  Reiter  in  München  i 
in  systematischer  Weise  ausgearbeitet.  Das  Verfahren  bestand  darin,  i 
daß  junge  Kühe  mit  dem  Inhalte  einer  Pustel  am  Arm  eines  Kinde=: 
geimpft  wurden  und  Kinder  direkt  mit  dem  frischen  Inhalt  der  au: 
gegangenen  Kuhpocke.  Diese  Kinder  (Impfkönige)  dienten  als  Stamm 
Impflinge  zur  Weiterimpfung  von  Arm  zu  Arm.  Verschiedene 
generierungsanstalten  waren  zum  Zwecke  der  Ausübung  dieses  Ver- 
fahrens gegründet  worden  und  genossen  eine  Zeitlang  hohes  Ansehen. 

Die  Frage  der  Degeneration  der  Lymphe  wurde  zur  damaligen 
Zeit  sehr  lebhaft  erörtert.   Klinglake,  Mayer,  Brisset  behaupteten 
daß  die  JENNERSchen  Bläschen  kleiner,  die  Areola  schwächer,  di 
Narben  oberflächlicher  geworden  seien.   1838  schrieb  die  französische 
Akademie  der  Wissenschaften  einen  Preis  aus  über  diesen  Gegenstami 
und  1845  wurde  der  Preis  den  Doktoren  Bousquet,  Aiard  und  Stein 
BRENNER  zucrkanut,  die  die  Frage  der  Degeneration  der  humanisierten 
Lymphe  auf  Grund  eines  Vergleiches  mit  dem  1836  aufgefundenen 
neuen  Cow-pox-Stamm  von  Passy  im  bejahenden  Sinne  beantworteten. 

Diese  verschiedenen  Angaben  über  die  Degeneration  der  humanen 
Lymphe  haben  sich  jedoch  in  der  Folge  als  nicht  zutreffend  erwiesen; 
vielmehr  wissen  wir  von  vielen  humanen  Stämmen,  die  in  ununter- 
brochener Kultur  von  Mensch  zu  Mensch  in  Tausenden  von  Passagen 
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bis  auf  unsere  Zeit  fortgezüchtet  wurden,  daß  sie  in  keiner  Beziehung 
Zeichen  der  Ent<ai-tung  dargeboten  haben.  Das  wax  auch  von  vorn- 
herein zu  erwarten;  steht  doch  jetzt  fest,  daß  die  Ursprungsstätte  der 
Kuhpocken  der  Mensch  ist  und  daß  dalier  der  menschliche  Organismus 
als  der  natürliche  Nälirboden  der  Vaccine  betrachtet  werden  muß. 

i\nders  hingegen  verhält  es  sich  mit  der  fortgesetzten  animalen 
Kultur  der  Vaccine;  hier  tritt  im  Laufe  von  nicht  allzu  vielen  Gene- 
rationen, wenn  nicht  in  ganz  besonderer  Weise  für  die  Auswahl  des 
Züchtungsmaterials  und  des  Kulturbodens  Sorge  getragen  wird,  tat- 
sächlich eine  Abschwächung  der  Lymphe  ein,  wie  sie  sich  übrigens 
auch  bei  dem  berühmten  Passy-  und  Beaugency-Stamm  gezeigt  hat. 

Immerhin  hatten  diese  Bestrebungen,  trotzdem  sie  nicht  von  zu- 
treffenden Voraussetzungen  ausgegangen  waren,  das  Gute,  daß  durch 
sie  die  animale  Impfung  angeregt  und  in  Gang  gebracht  wurde. 

Nach  Troja  1805)  und  Galbiati  (1810),  welche  die  humanisierte 
Lymphe  auf  Kühe  übertrugen,  um  dadurch  die  Vaccine  schutzkräftiger 
zu  machen,  gebührt  Negri  das  Verdienst,  die  animale  Vaccination  im 
heutigen  Sinn  begründet  zu  haben.  Er  lehrte  die  Möglichkeit,  die 
Vaccine  von  Tier  zu  Tier  fortzuzüchten  und  indem  er  zu  Impfungen 
an  Menschen  und  Tieren  die  ganze  Pustelmasse  durch  Ausschneiden 
des  Pockenbodens  benutzte,  zeigte  er  zugleich  den  Weg,  auf  welchem 
eine  Vervielfältigung  des  Impfstoffes  erreicht  werden  konnte.  Lanoix, 
der  1864  die  animale  Impfung  nach  Frankreich  brachte,  änderte  die 
NEG'Rische  Methode  insofern  ab,  als  er  an  die  Pockenbasis  eine 
Klemmpinzette  anlegte  und  durch  Kompression  des  Pockengrundes 
eine  Art  Preßsaft  gewann,  der  sehr  arm  an  wirksamen  Bestandteilen 
und  wenig  haltbar  war,  weswegen  Lanoix  sich  gezwungen  sah,  die 
Impfung  der  Kinder  unmittelbar  vom  Kalb  vorzunehmen.  Durch 
die  vielen  Fehlschläge,  die  die  Verwendung  dieser  Lymphe  zur  Folge 
hatte,  war  damals  die  animale  Impfung  längere  Zeit  in  Mißkredit  geraten. 

Bezeth  (1871)  in  Rotterdam  kehrte  zur  alten  NEGRischen  Me- 
thode zurück.  Er  bediente  sich  zwar  ebenfalls  einer  Quetschpinzette, 
schabte  aber  die  ganze  Pocke  samt  den  zelligen  Elementen  mittels 
Bistouri  ab.  Reisner  verbesserte  noch  das  Verfahren  dadurch,  daß 
er  die  Pinzette  überhaupt  wegließ  und  die  Auskratzung  des  Pocken- 
bodens mittels  des  von  ihm  erfundenen  scharfen  Löffels  vornahm. 


Die  Gewinnung  der  Lymphe. 

Für  die  Gewinnung  der  Lymphe  werden  am  besten  Jungrinder  im 
Alter  von  1—4  Jahren  benutzt.  Die  Verwendung  von  Kälbern, 
namentlich  von  Saugkälbern,  ist  weniger  zu  empfehlen,  weil  die  Er- 
nährung der  Tiere  schwierig  ist  und  weil  bei  ihnen  häufig  Gesundheits- 
störungen auftreten,  die  die  Pustelentwickelung  ungünstig  beeinflussen. 

Wo  genügend  Gelegenheit  vorhanden  ist,  jüngere  Tiere  zu  Impf- 
zwecken zu  erhalten,  wird  man  von  einer  diagnostischen  Tuberkulin- 
probe absehen  dürfen,  zumal  nach  den  Beobachtungen  von  Paul  sowie 
von  L.  Pfeiffer  das  Tuberkulin  bei  den  Tieren  eine  Ueberempfindlich- 
keit  gegenüber  der  Vaccine  bedingt,  die  zu  Oedemen  und  dadurch  zur 
Beeinträchtigung  des  Impfstoffes  führen  kann.  Ist  man  jedoch  durch 
die  lokalen  Verhältnisse  gezwungen,  von  dem  Lieferanten  auch  ältere 
Jahrgänge  zu  akzeptieren,  })ei  welchen  Tuberkulose  im  allgemeinen 
sehr  verbreitet  ist,  so  wird  man  mindestens  durch  die  Tuberkulinprobe 
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größer  ein  Scheiden  bewahrt,  indem  dabei  eine  gewisse  Anzaiil  von 
vornherein  von  der  Impfung  ausgesclialtet  wird. 


untersuchten  und  als  gesund  befundenen  Tiere 


vor 

Tieren  von 

Die  tierärztlicli     .  ö-.^.xv.  ^u.uuucuch  xiere 

müssen  einige  Tage  vor  Einstellung  in  den  Impfstall  in  Beobachtung 
bleiben.  ° 

Die  Stallungen  sollen  hell,  trocken  und  leicht  zu  reinigen  sein. 

Als  Unterlage  für  die  Tiere  dienen  Lattenroste  und  als  Streu 
Torfmull,  Stroh  oder  Sägemehl. 

Die  Ernährung  der  Saugkälber  besteht  vorwiegend  in  sterilisierter 
Milch,  größeren  Tieren  wird  gutes  Heu  oder  Wiesengras  verabreicht. 

Zur  Vornahme  der  Impfung  werden  die  Tiere  auf  besonders  zu 
diesem  Zwecke  konstruierten  Klapptischen  in  der  Weise  gefesselt 
daß  die  Impffläche  gut  zugänglich  bleibt.  Nach  gründlicher  Reinigung 
wird  die  zur  Impfung  bestimmte  Fläche  —  meist  die  ganze  Bauch- 
gegend samt  Milchspiegel  oder  Skrotum  ausschließlich  der  inneren 
Schenkelflächen  —  rasiert,  mit  Seife  und  lauwarmem  Wasser  ge- 


Fig.  8.    Impf  tisch  des  Schweiz.  Serum-  und  Impf  Instituts  in  Bern. 

waschen,  mit  einem  Desinfektionsmittel  desinfiziert,  hierauf  mit  abge- 
kochtem lauwarmen  Wasser  reichlich  abgespült  und  mit  sterilen  Tam- 
pons abgetrocknet. 

Die  Impfung  kann  entweder  durch  Stich  (holländische  Methode), 
oder  als  Elächenimpfung  nach  Pfeiffer,  oder  durch  Schnitt  erfolgen. 
Am  verbreitetsten  ist  die  Schnittmethode,  bei  welcher  die  einzelnen 
Insertionen  vermittels  einer  Lanzette  parallel  der  Längsachse  des 
Tieres  in  einer  Ausdehnung  von  etwa  10  cm  und  in  Abst<änden  von 
1 — l^/g  cm  angelegt  werden. 

Als  Stammlymphe,  deren  tadellose  Beschaffenheit  die  erste  Be- 
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dino-ung-  eines  geordneten  Anstaltsbetriebes  ist,  kann  für  die  Impfling 
der^'Tiere  rein  animal  fortgezüclitete  Lymphe  dienen,  oder  Retrovaccme 
oder  auch  Variolavaccine.  Vielfach  wird  mit  gutem  Erfolg  Kaninchen- 
Ivmphe  benutzt  (Voigt,  L.  Pfeiffer,  Calmette  und  Guerin  u.  a.). 

Die  einzelnen  Lymphen  werden  in  die  seichten,  leicht  blutig 
tingierten  Eitzer,  die  den  Papillarkörper  nicht  treffen,  mittels  Spatel 
eingestrichen. 


Fig.  9.  Fig.  10. 

Impflanzette  nach 
Vorbereitung  des  Impftieres.  ChalybäüS. 


Die  geimpften  Tiere  werden  mit  einer  Schürze  zum  Schutz 
gegen  gröbere  Verunreinigung  bekleidet.  Paul  empfiehlt  als  dicht  ab- 
schließenden, die  Pustelentwickelung  jedoch  in  keiner  Weise  behindern- 
den Deckverband  das  Tegmin,  eine  pastenartige  Emulsion  von  Bienen- 
I  wachs,  Gummi  arabicum,  Glyzerin,  Wasser  und  Zinkoxyd,  die  am 
Tiere  zusammen  mit  aufgetragenen  Tafeln  von  BRUNsscher  Watte 
rasch  zu  einem  zähen,  elastischen,  leicht  abziehbaren  Ueberzug  ein- 
trocknet. Durch  Anwendung  dieses  Verbandes  werden  von  vornherein 
keimarme  Lymphen  gewonnen. 

Nach  der  Verbringung  in  den  Stall  erhalten  Kälber  Maulkörbe, 
erwachsene  Tiere  werden  mittels  Halfter  in  ihren  Ständen  so  fixiert, 
daß  sie  die  Impffläche  nicht  belecken  können. 

Die  Entwickelung  der  Kuhpocke  vollzieht  sich  rascher  als  die  der 
paenschlichen  Schutzblatter.  Schon  24  Stunden  nach  der  Impfung 
ist  der  Impfschnitt  von  einem  schmalen  roten  Saum  umgeben.  Nach 
48  Stunden  bildet  die  Impfstelle  eine  leicht  erhabene,  schmale  Leiste, 
die  rasch  zum  Vaccinebläschen  auswächst  und  in  etwa  5 — 6  Tagen 
die  Höhe  der  Entwickelung  erreicht.  Die  Effloreszenz  stellt  nun  eine 
kaffeebohnenähnliche  Bildung  dar,  mit  zentraler  Depression.  Zum 
Unterschiede  zu  der  saftreichen  menschlichen  Schutzblatter  läßt  die 
tierische  Pocke  auch  bei  breitem  Einstich  keine  Flüssigkeit  austreten. 

Die  Rückbildung  der  Pocke  erfolgt  ebenfalls  rascher  als  beim 
Menschen.   In  8—10  Tagen  ist  die  Vertrocknung  beendet  und  nach 
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etwa  14—20  Tagen  wird  die  Borke  unter  Hinterlassung  weißlicher 
oberflächlicher  Narben  abgestoßen.  ' 

Die  Temperaturbewegungen  bei  den  geimpften  Tieren  sind  nur  - 
gering;  erst  am  5.  Tage  steigt  die  Körperwärme  auf  40^  und  dai-über 
um  am  7.  Tage  wieder  zur  Norm  abzusinken.  ' 

Die  Abimpfung  geschieht  nach  vollzogener  Reifung  der  Pusteln 
etwa  am  5.  oder  6.  Tage  nach  der  Impfung.  Man  bringt  zu  diesen) 
Zwecke  die  Tiere  wieder  auf  den  Impftisch,  reinigt  die  geimpfte 
Fläche  mit  Seife  und  warmem  Wasser,  spült  reichlich 
mit  abgekochtem  Wasser  nach  und  trocknet  ab  mit 
sterilisierten  Tampons.  Hierauf  erfolgt  die  Impfstoff- 
abnahme' mittels  eines  scharfen  Löffels  bei  starkem 
Druck  und  raschem  Zuge  (Fig.  11). 

Der  Rohstoff  wird  in  sterilisierten,  dichtschließenden 
Glasgefäßen  gesammelt,  gewogen  und  mit  sterilem, 
wasserhaltigem  Glyzerin  etwa  im  Verhältnis  von  1  Teil 
Pulpa  zu  3  Teilen  Glyzerin  gut  vermischt. 

Das  Glyzerin,  das  von  Feiler  und  MtjLLER  in  die  - 
Lymphgewinnungspraxis  eingeführt  und  von  Risel  in  » 
Halle  zur  Bereitung  der  Lymphkonserven  benutzt  i 
wurde,  hat  die  Eigenschaft,  die  spezifische  Virulenz  t 
des  Impfstoffes  lange  Zeit  —  zum  mindesten  3  Monate  ' 
—  zu  bewahren,  hingegen  die  akzidentellen  Keime  ? 
innerhalb  3 — 4  Wochen  fast  gänzlich  zu  vernichten. 

Der  glyzernierte  Rohstoff  wird  im  Kühlschrank  : 
bei  8 — 10°  C  oder  auch  im  Frigo  (Chaumier)  aufbe-  • 
wahrt  und,  falls  die  Autopsie  des  lymphespendenden  i 
Tieres  einen  normalen  Befund  ergibt,  den  verwend-  • 
baren  Beständen  eingereiht. 

Eine  andere  Methode  der  Konservierung  ist  die  ' 
Flg.  11.  Kürette.  Aufbewahrung  der  Lymphe  in  trockener  Form,  die  ■ 
zuerst  von  Reisner  in  Darmstadt  eingeführt  wurde.  Die  : 
Lymphe  wird  gleich  nach  der  Abnahme  vom  Tier  auf  Glasplatten 
oder  Tonteller  ausgebreitet,   im  Exsikkator  über  Schwefelsäure  oder 
Chlorcalcium  getrocknet,  fein  pulverisiert  und  in  geeigneten  Glas- 
gefäßen luftdicht  verschlossen.   Da  die  trockene  Lymphe  im  Gegen- 
satze zu  der  glyzerinierten  eine  relativ  hohe  Wäi'meresistenz  besitzt, 
so  eignet  sie  sich  besonders  für  den  Gebrauch  in  heißen  Gegenden. 

Der  Keimgehalt  der  Lymphe  hat  seinerzeit  zu  lebhaften  Aus- 
einandersetzungen Anlaß  gegeben.  Leoni  führte  die  pathogene  Akti- 
vität der  Lymphe  (Erysipel,  Phlegmonen,  Drüsenschwellungen)  auf 
die  Wirkung  der  beigemengten  pyogenen  Bakterien  zurück,  und  Land- 
mann erhob  1895  gegen  die  Lymphebakterien  die  Anschuldigung,  daß 
sie  die  starken  entzündlichen  Reaktionen  verursachen. 

Demgegenüber  erklärte  die  preußische  Sachverständigenkommis- 
sion im  Jahre  1896,  daß  keine  Beziehungen  zwischen  Reiz-  und  Ent- 
zündungserscheinungen und  den  akzidentellen  Keimen  bestehen.  Diese 
Zustände  hängen  einzig  von  der  individuellen  Empfänglichkeit  des 
Impflings,  von  der  Impftechnik  und  von  der  spezifischen  Virulenz  : 
der  Lymphe  ab. 

Zur  rascheren  Keimbefreiung  der  Lymphe  sind  verschiedene  Ver- 
fahren angegeben  worden. 

Die  biologische  Reinigung  der  Lymphe  nach  Calmette  (Ein- 


Variola  und  Vaccine. 


773 


bringung  in  das  Meerschweinchenperitoneum  und  Erzeugung  einer 
Leukocytose  durch  eine  nachgeschickte  intraperitoneale  Injektion  von 
Bouillon)  beansprucht  wohl  ausschließlich  theoretisches  Interesse. 

Die'Methode  der  Filtration  durch  keimdichte  Kerzen  ist  umständ- 
lich und  liefert  ein  wenig  ergiebiges  Produkt;  das  gleiche  gilt  von 
der  Zentrifugierung. 

Ein  Längerer  Aufenthalt  der  glyzerinierten  Lymphe  bei  37°  tötet 
zwai-  die  Bakterien  rasch  ab,  beeinträchtigt  aber  zugleich  die  spezi- 
fische Wirksamkeit  (Frassi,  Negri,  Galli-Valerio  und  Felix,  Ca- 
RiNi  u.  a.). 

Die  Ozonisierung  der  Lymphe  bedingt  Sterilität,  gleichzeitig  aber 
Aufhebung  der  vaccinalen  Virulenz.  Chloroformdämpfe  bewirken  eben- 
falls eine  rasche  Abnahme  der  Keime,  scheinen  aber  durch  Nach- 
wirkung die  Lymphe  zu  schädigen  (Green,  Nijland,  Carini),  Auch 
Toluol  wurde  zur  schnellen  Bakterienbefreiung  empfohlen  (Carini). 

Die  bakteriologische  Reinheit  der  Lymphe  wird  durch  das  Platten- 
verfahren festgestellt. 

Die  Prüfung  der  Wirksamkeit  der  Vaccine  wird  am  besten  am 
Menschen  ausgeführt.  Wo  diese  Prüfungsmethode  nicht  ausführbar 
ist,  Avird  man  sich  zur  Bestimmung  der  Aktivität  der  Lymphe  ge- 
eigneter Tiere  (Kälber  oder  Kaninchen)  bedienen. 

Nach  der  Methode  von  Calmette  und  Gu^irin  rasiert  man  den 
Rücken  eines  weißen  Kaninchens  und  trägt  auf  die  unverletzte  Haut 
in  gesonderten  Bezirken  je  1  ccm  der  mit  destilliertem  Wasser  her- 
gestellten, vorher  durch  ein  feines  Tuch  gesiebten  drei  Lymphverdün- 
nungen (1 : 100,  1 : 500,  1 : 1000)  auf.  Bei  hoher  Aktivität  der  Lymphe 
ergeben  Verdünnung  von  1 : 100  und  1 : 500  konfluierende  Pusteln, 
die  Verdünnung  1 : 1000  erzeugt  isolierte  Pusteln,  etwa  3 — 4  auf 
1  qcm.  Wird  dieser  letztere  Effekt  auch  bei  Verwendung  einer  Ver- 
dünnung von  1 : 100  nicht  erreicht,  so  ist  die  Lymphe  als  unbrauchbar 
auszuschalten. 

Nach  der  Modifikation  von  Kelsch  und  Camus  reibt  man  die 
Lymphe  anstatt  mit  dem  Rasiermesser  mit  einer  scharfen  Glaspipette 
ein,  wodurch  bessere  Resultate  als  durch  die  Originalmethode  von  Cal- 
mette erreicht  werden.  Belin  nimmt  dabei  zum  Vergleich  eine  Kontroll- 
impfung  mit  Vaccine  von  bekannter  Virulenz  vor.  Gorini  empfiehlt  zur 
Prüfung  der  Reinheit  und  der  Virulenz  der  Lymphe  die  Verimpfung 
auf  die  Kaninchencornea.  Die  Reinheit  der  Lymphe  dokumentiert  sich 
durch  einen  makroskopisch  normalen  Befund  der  Hornhaut  und  die 
Aktivität  durch  die  mikroskopisch  waJirnehmbaren  spezifischen  Lä- 
sionen. Die  Methode  von  Henseval  und  Convent  beruht  auf  der 
Tatsache,  daß  das  Blut  geimpfter  Tiere  virulizide  Substanzen  enthält. 
Man  verfährt  dabei,  wie  folgt:  Ein  Kaninchen  wird  am  ganzen  Rücken 
mit  einei-  Lymphverdünnung  1 : 50  geimpft ;  18  Stunden  später  wird 
ein  Aderlaß  vorgenommen,  das  Serum  in  Phiolen  von  1 — 2  ccm  ver- 
teilt und  im  Vakuum  eingetrocknet.  Zur  Bestimmung  der  Virulenz 
der  Lymphe,  mischt  man  i/g  ccm  der  1 : 250  verdünnten  Lymphe  mit 
1  ccm  Serum,  läßt  das  Gemisch  einige  Stunden  stehen  und  impft  dann 
damit  ein  Kaninchen. 

.  Die  Prüfung  durch  Verimpfung  auf  Rinder,  welcher  Jatta  den 
Vorzug  vor  der  Methode  von  Calmette  und  von  Gorini  gibt,  wird 
am  zweckmäßigsten  anläßlich  der  Impfung  der  Tiere  behufs  Lymph- 
gewinnung ausgeführt. 
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Das  sicherste  Mittel  bleibt  aber  unter  allen  Umständen  die 
probiing  des  Impfstoffes  am  Arm  eines  Kindes. 


Fig.  14.   Lyraphmühle  nach  Pfeiffer.  Fig.  1.").    I^yinphmühle  nach 


Lymphen,  die  in  jeder  Beziehung  als  einwandfrei  sich  erwiesen 
haben,  dürfen  dem  Gebrauch  übergeben  werden. 
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Die  Verreibung  des  giyzerinierten  Rohstoffes  wird  vermittels  sog. 
Lymphemühlen  bewerkstelligt  (Lymphemühle  von  Pfeiffeh,  Chaly- 
ßius,  Paul-Csokok, 
Felix,  Tomarkin  usw., 
Fig.  12—15).  Die  Ab- 
füllung des  verriebe- 
nen Präparates  in  Glas- 
kapillaren ,  die  dann 
an  beiden  Enden  zu- 
geschniolzen  werden, 
oder  in  Plaquetts, 
welche  einen  Paraffin- 
saum erhalten,  erfolgt 
am  besten  durch  den 
HAY-CsoKORSchen  Ab- 
füllapparat. 

D  i  e  Impfung 
beim  Menschen 
wird  als  eine  chirur- 
gische Operation  be- 
trachtet und  unter 
aseptischen  Maßnah- 
men mit  sterilen  In- 
strumenten ausgeführt. 
Man  legt  bei  Erst- 
impflingen am  rechten, 
bei  Wiederimpilingen 
am  linken  Oberarm  in 
der  Gegend  des  An- 
satzes des  Deltamus- 
kels 3 — 4  seichte,  nur 
die  Epidermis  durch- 
trennende, nicht  blutende,  etwa  1/2  cm  lange  und  2 — 3  cm  voneinander 
entfernte  Schnitte  an,  in  welche  die  Lymphe  entweder  zugleich  bei 
der  Schnittführung  oder  erst  nachträglich  eingebracht  wird.  Ein 
Schutz  der  Impfstellen  ist  unter  gewöhnlichen  Verhältnissen  nicht 
notwendig.  Aeußerst  bequem  und  leicht  anzubringen  ist  der  Tegmin- 
verband  nach  Paul. 

Näheres  über  die  Impfung  beim  Menschen  sowie  Angaben  über 
die  einschlägigen  gesetzlichen  Bestimmungen,  Vorschriften  und  Aji- 
ordnungen  bringen  die  Handbücher  der  Vaccination. 

*j  Nach  Abschluß  dieses  Artikels  erschien  in  Nr.  40  der  ,,Berl.  klin. 
Wochenschrift"  unter  dem  Titel  ,,Die  Reinkultur  des  Pockenerregers"  eine  Mit- 
teilung von  FoRNET,  wonach  es  ihm  gelungen  sei,  durch  Behandlung  von 
Vaccine-  oder  Variolalymphe  mit  Aether  einen  sterilen  Impfstoff  zu  gewinnen, 
der  bei  Konservierung  in  Bouillon  eine  hohe  Wärmeresistenz  besitzt  und  sich 
ohne  Einbuße  an  Virulenz  viel  länger  als  glyzerinierte  Lymphe  aufbewahren  läßt. 
Die  Verimpfung  der  in  dieser  Weise  behandelten  Lymphe  in  Rinderserum-  oder 
Ascitesbouillon  (V3  Serum  -f-  2/3  .Zuckerbouillon)  ergibt  bei  anacrober  Züchtung 
Reinkulturen  von  0,2 — 0,5  |j.  großen,  runden,  in  ihrer  charakteristischen  Lage- 
rung zu  zweien  gelegenen  und  von  einem  Hof  umgebenen  Körperchen,  an 
denen  zuweilen  Sprossung  beobachtet  werden  kann.  Diese  Körperchen,  die  jeden- 
falls keine  Bakterien  sind,  rufen  bei  Verimpfung  der  Kulturen  auf  Menschen 
oder  Tiere  typische  Vaccinepusteln  hervor.  Fornet  schlägt  für  diese  Gebilde 
den  Namen  ,, Microsoma  variolae  s.  vaccinae"  vor. 


Fig.  16.    Füllapparat  für  Lanolinlymphe  nach.  Voigt. 
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XII. 

Lyssa. 

Von 

Prof.  Dr.  Josef  Koch 

in  Berlin. 

Mit  1  farbigen  Tafel  und  6  Figuren  im  Text. 


Geschichtliches. 

In  der  Geschichte  der  Lyssa  lassen  sich  mehrere  Epochen  unterscheiden, 
in  denen  unsere  Kenntnisse  über  diese  Krankheit  besonders  gefördert  und  das 
Dunkel,  das  über  dieser  eigenartigen  Erkrankung  lagerte,  durch  wichtige  Ent- 
deckungen gelichtet  wurde.  Aber  nicht  gleichmäßig  und  allmählich  haben 
sich  diese  Kenntnisse  vermehrt,  vielmehr  sind  die  größten  Fortschritte  über 
ihr  Wesen  mit  den  Namen  einiger  Forscher  aufs  innigste  verknüpft,  die  in 
ganz  besonderer  Weise  zur  Mehrung  unserer  Kenntnisse  beigetragen  haben. 

Die  Eigenartigkeit  des  Krankheitsbildes  hat,  schon  frühzeitig  die  Auf- 
merksamkeit der  Forscher  auf  sich  gezogen. 

Man  kann  die  Geschichte  der  Wutkrankheit  in  4  Epochen  einteilen:  die 
erste,  Altertum  und  Mittelalter  umfassend,  hat  für  den  modernen  Forscher  weniger 
Interesse,  immerhin  ist  die  Tatsache  wichtig,  daß  das  Krankheitsbild  bereits 
im  Altertum  bekannt  war.  Aus  den  Schriften  des  Aristoteles  (f  322  v.  Chr.) 
geht  hervor,  daß  er  die  Hundswut  gekannt  hat.  ,,Die  Hunde  leiden  an  der  Wut. 
Diese  versetzt  sie  in  einen  Zustand  von  Raserei,  und  alle  Tiere,  welche  sie 
dann  beißen,  werden  gleichfalls  von  der  Wut  ergriffen,  der  Mensch  ausge- 
nommen." Auch  andere  Autoren,  die  in  demselben  Zeitalter  lebten,  wie  Xeno- 
PHON  (t  um  360  v.  Chr.),  Epicharmos  und  Demokritus  (der  Lachende)  er- 
wähnen die  Lyssa.  Nach  letzterem  soll  die  Krankheit  in  einer  Entzündung  der 
Nerven  bestehen  und  mit  den  schweren  Krampfleiden,  z.  B.  dem  Tetanus,  ver- 
wandt sein.  Zur  Zeit  des  Asclepiades  (lebte  ca.  100  Jahre  v.  Chr.)  soll  die 
Lepra  und  Lyssa,  wie  der  Arzt  und  Philosoph  Athenodor  angibt,  zum  ersten 
Male  aufgetreten  seLa  (nach  Högyes). 

Späteren  Autoren,  Dichtern  und  Historikern  scheint  die  Wut  eine  wohl- 
bekannte Krankheit  gewesen  zu  sein,  denn  Andreas  von  Karystos,  Gajos, 
Themison,  Eudemus,  Vergil,  Horaz,  Ovid,  Plutarch  (t  180  v.  Chr.), 
Pausanias  und  Plinius  secundus  erwähnen  die  Krankheit  in  ihren  Schriften. 
Ganz  vortreffliche  Angaben  über  die  Krankheit  macht  Cornelius  Celsus  : 
„Wenn  eine  solche  Bißwunde  nicht  sogleich  energisch  behandelt  wird,  entsteht 
die  Wasserscheu,  ein  höchst  beklagenswertes  Uebel,  das  keine  Hoffnung  auf 
Errettung  davon  zuläßt.  Das  Gift  soll  man  durch  einen  trockenen  Schröpfkopf 
ausziehen  und  wenn  die  Stelle  es  zuläßt,  brennen,  ätzen,  auch  Blut  entziehen" 
(zit.  nach  K.  F.  H.  Marx).  Dioscoridks  schildert  ausführlich  die  Wut  als 
eine  schreckliche  Krankheit,  deren  Ausbruch  zeitlich  unbestimmt  sei  und  bis 
nach  40  Tagen,  nach  einem  halben,  ja  nach  einem  ganzen  Jahre  entstehen 
könne;  für  den  Befallenen  gebe  es  keine  Rettung.  Er  macht  auf  die  Wichtig- 
keit der  Verhütung  und  Behandlung  der  Bißwunden  durch  Actzmittel,  Glüh- 
eisen,  Ausschneidon  und  Amputation  aufmerksam. 

zweiten  Jahrhundert  n.  Chr.  haben  Caelius  Aurelianus  und  Galenos 
^  }~^^  Chr.)  eine  sehr  lebhafte  und  genaue  Beschreibung  über  die  Lyssa 
und  ihre  Behandlung  geliefert.  Sehr  ausführlich  berichtet  Caelius  Aurelianus 
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über  di(!  Entstehung,  das  Wesen  und  den  Sitz  der  Krankheit,  über  die  Zeil- 
des  Ausbruches,  die  Differentialdiagnose  der  Kranliheit,  sowie  ihre  Beiiandlunir 
Galen  US  empfiehlt  zur  Verhütung  der  Wutkrankheit  das  Ausschneiden  der 
Wunde. 

Die  folgenden  Jahrhunderte  und  das  ganze  Mittelalter,  ja,  die  Zeit  bis 
zum  18.  Jahrliundert  haben  kaum  etwas  zur  Lehre  der  Lyssa  beigetragen.  Zwar 
haben  sehr  viele  Autoren  über  die  Wut  geschrieben,  doch  beschränken  .sieh  die 
Mitteilungen  entweder  nur  auf  die  Angaben  der  Schriftsteller  des  Altertums 
teils  bildet  die  Krankheit  den  Gegenstand  widersinnige!-  und  abenteuerlicher 
theoretischer  Vorschläge.  Erst  durch  die  genauen  und  treffenden  Beschreibungen 
Meads  (1767)  und  besonders  van  Swietens  (1770),  der  zum  erstenmal  die 
paralytische  Form  der  menschlichen  Lyssa  beschrieb,  ferner  durch  die  kritische 
Würdigung  des  bisher  Bekannten  durch  Mohgagni  erfuhr  die  Lyssaforschuue 
eine  kräftige  Förderung.  Doch  glaubt  auch  Morgagni  noch  an  die  Be- 
hauptung Zwingers,  daß  auch  ein  nicht  wutkranker  Hund  die  Lyssa  auf 
den  Menschen  übertragen  könne.  Und  im  Jahre  1802  behauptete  Bosquillon 
der  das  Vorhandensein  eines  besonderen  Infektionsstoffes  bei  der  Lyssa  leugnete' 
daß  durch  die  Furcht  allein  das  Krankheitsbild  der  Wasserscheu  hervorgerufen 
werden  könne,  ein  Irrtum,  der  bis  fast  in  unsere  Zeit  von  Aerzten  und  Laien 
geglaubt  wurde. 

Als  Kuriosum  mag  jioch  hier  die  merkwürdige  und  seinerzeit  großes 
Aufsehen  erregende  Behauptung  Marochettis  Erwähnung  finden,  der  angab, 
daß  unter  der  Zunge  der  von  wutkranken  Tieren  gebissenen  Personen  kleine 
Bläschen  entstünden ;  diese  Bläschen  müßten  geöffnet  werden,  wenn  der  Aus- 
bruch der  Tollwut  verhütet  werden  solle. 

Eine  zweite  Epoche  in  der  Geschichte  der  Wut,  in  der  die  Literatur 
einen  wirklich  wissenschaftlichen  Wert  erhielt,  datiert  vom  Beginn  des  19.  Jahr- 
hunderts. 1804  hat  Zinke  zum  ersten  Male  die  Wutkrankheit  vom  Hunde 
auf  Versuchstiere  erfolgreich  übertragen.  Er  pinselte  den  Speichel  eines  frisch 
getöteten  Avutkranken  Hundes  auf  die  oberflächlichen  Wunden  'eines  gesunden 
Hundes.  Der  Hund  erlag  der  Wut.  Ebenso  infizierte  er  ein  Kaninchen  und 
einen  Hahn,  wiederum  mit  positivem  Erfolge.  Graf  Salm-Reieferscheid, 
Magendie  und  Breschet  (1813),  besonders  aber  die  ausgedehnten  Versuche 
Hertwigs  (1829)  haben  die  Möglichkeit  der  Uebertragung  der  Tollwut  durch 
den  Speichel  eines  wutkranken  Hundes  festgestellt.  In  den  späteren  Jahr- 
zehnten waren  die  Tierarzneischulen  Frankreichs  (Lyon,  Alfort,  Toulouse)  hervor- 
ragende Stätten  eifriger  experimenteller  Forschung,  denen  manches  wichtige 
Resultat  zu  danken  ist.  Besonders  verdient  um  die  experimentelle  Lyssaforschung 
hat  sich  Galtier  gemacht,  Professor  der  Tierarzneischule  zu  Lyon,  der  durch 
zahlreiche  Versuche  die  Uebertragbarkeit  der  Wut  des  Hundes  auf  das  Ka- 
ninchen bewies  und  damit  eine  bequeme  und  ungefährliche  Methode  fand,  die 
verschiedenen  Körpergewebe  und  Flüssigkeiten  wutkranker  Tiere  auf  ihre  Viru- 
lenz zu  prüfen  (1879).  Die  Inkubationsdauer  der  Lyssa  beim  Kaninchen  be- 
rechnete Galtier  auf  18  Tage.  Im  Anschluß  hieran  bewies  Raynaud  auch 
die  Uebertragbarkeit  der  Wut  des  Menschen  auf  das  Kaninchen.  Be- 
merkenswert ist  weiter  das  Werk  Duboues,  der  die  bereits  1826  von  v.  Krügel- 
stein  aufgestellte  These  vertrat,  daß  das  Wutvirus  im  Zentralnervensystem 
enthalten  sein  müsse,  in  das  es  von  der  Bißstelle  auf  dem  Wege  der  Nerven 
hingelange.  Man  kann  wohl  sagen,  daß  die  zweite  Epoche  für  die  Lyssaforschung 
recht  fruchtbar  gewesen  ist.  Das  beweisen  die  zahlreichen  geschichtlichen, 
klinischen  und  experimentellen  Arbeiten  dieser  Periode,  unter  denen  noch  genannt 
sein  mögen  die  Autoren  Chabert,  J.  Hunter,  Meynell,  Youatt,  Magexdie, 
Breschet,  Rust,  Pillwax,  Bruckmüller,  v.  Krügelstein,  M.  Lenhossek, 
Bouley,  Marx,  Faber,  Virchow,  Bollinger  u.  a. 

Die  Arbeiten  Galtiers    und    anderer  Autoren    bildeten   zum  Teil  aie 
Basis  der  bedeutenden  Studien  Pasteurs  (geb.  1822,  gest.  1895),  dessen  Ar- 
beiten die  dritte  und  wichtigste  Periode  der  Wutforschung  emleiten. 
Im  Verein  mit  seinen  Mitarbeitern  Chamberland,  Roux  stellt  er  auf  experi- 
mentellem Wege  fest,  daß  der  konstante  Sitz  des  Wutvirus  das  Zentraluerven- 
system  ist,  in  dem  der  Erreger  frei  von  anderen  Bakterien  rein  und  vn-ulenteui 
halten  ist.    Er  zeigt,  daß  sich  durch  subdurale  Verimpfung  von  kleiuston  ieue 
des  Gehirns  oder  des  Rückenmarks  wutkranker  Tiere  auf  empfangliclie  xieic, 
besonders   beim   Kaninchen,    Lyssa   mit   Sicherheit   erzeugen   läßt.  bi" 
ferner,  daß  das  Virus  der  Hunde  sich  bei  fortgesetzter  Passage  durcii  uc 
Kaninchenkörper  in  seinem  Charakter  ändert,  an  Giftigkeit  für  diese  ii" 
zunimmt,  so  daß  sich  die  Inkubationszeit  fast  in  gesetzmäßiger  \\  eise  \erK 


Lyssa. 
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Vou  größter  Tragweite  für  die  propiiylaktisclie  ImmunisieruQg  erwies  sich  die 
Elitdeckung  Pastkuks,  daß  sicii  das  Wutvirus  niciit  nur  konservieren,  sondern 
auch  durch  geeignete  Mittel,  besonders  den  Prozeß  der  Trocknung,  abschwächen 
läßt,  so  daß  es  nunmehr  ein  geeignetes  Inimunisierungsmittel  gegen  die  Krank- 
heit darstellt. 

Durch  die  wichtigen  Entdeckungen  Pasteuks  wurde  der  Wutkrankheit 
der  Nimbus  des  Geheimnisvollen  genommen,  der  ihr  noch  immer  anhaftete, 
und  sie  in  die  Reihe  der  Infektionskrankheiten  eingereiht,  die  jederzeit  durch 
subdurale  Infektion  bei  geeigneten  Versuchstieren  erzeugt  werden  konnte.  Die 
Versuche  zeitigten  aber  auch  praktische  Erfolge.  Nachdem  es  Pasteur  ge- 
lungen war,  Hunde  gegen  eine  postinfektionelle  Lyssaerkrankung  immun  zu 
macheu.  wandte  er  sein  Immunisierungsverfahren  bei  den  von  wütenden  Tieren 
verletzten  Personen  an,  um  sie  gegen  den  später  erfolgenden  Ausbruch  der  Wut- 
krankheit zu  schützen.  Heute  existieren  in  der  ganzen  Welt  eine  große  Anzahl 
antirabischer  Institute,  die  zum  Teil  seinen  Namen  tragen  und  in  denen  sein 
Verfahren  geübt  wird. 

In  der  vierten  und  letzten  Epoche  sind  die  Arbeiten  des  itaheni- 
schen  Forschers  Negri  (gest.  1912)  die  wichtigsten.  Trotz  eifrigen  Forschens 
war  es  bis  in  die  neueste  Zeit  nicht  gelungen,  den  Erreger  der  Lyssa  zu  ent- 
decken. Da  beschrieb  im  Jahre  1903  Negri  eigentümliche  Gebilde,  kleine 
runde  Körperchen,  die  er  in  den  Ganglienzellen  wutkranker  Tiere  mit  großer 
Regelmäßigkeit  gefunden  hatte.  Negri  hielt  diese  Körperchen  für  Protozoen 
und  glaubte  in  ihnen  den  Erreger  der  Krankheit  gefunden  zu  haben.  Wenn 
diese  Ansicht  Negris  auch  nicht  richtig  ist,  so  stellt  die  Entdeckung  dieser 
Körperchen  doch  einen  in  wissenschaftlicher  und  praktischer  Hinsicht  hoch- 
bedeutsamen Befund  dar.  Durch  den  Nachweis  der  für  die  Wutkrankheit 
spezifischen  Gebilde  sind  wir  heute  in  der  Lage,  die  Diagnose  bei  ca.  ^/lo  der 
Fälle  in  kürzester  Zeit  durch  die  mikroskopische  Untersuchung  des  Ammons- 
horns  der  an  Wut  zugrunde  gegangenen  Tiere  zu  stellen,  was  in  praktischer 
Hinsicht  gegen  früher,  wo  man  nur  auf  das  biologische  Experiment  ange- 
wiesen war,  einen  großen  Fortschritt  bedeutet.  In  wissenschaftlicher  .  Be- 
ziehung hat  die  Entdeckung  Negris  der  ätiologischen  Forschung  einen  neuen 
Anstoß  gegeben  und  zur  Entdeckung  anderer  Befunde  (staubförmige  Granu- 
lationen [Babes],  kokkenförmige  Gebilde  [Jos.  Koch])  Veranlassung  gegeben. 
Alle  diese  Befunde,  die  in  inniger  Beziehung  zueinander  stehen,  geben  uns  wert- 
volle Anhaltspunkte  über  das  Wesen  und  die  Gestalt  des  Erregers  der  Lyssa. 


Definition  des  Krankheitsbildes. 

Die  Wutkrankheit  (Lyssa),  Tollwut,  Hundswut, 
Wasserscheu,  Hydrophobia,  Eage  (frz.),  Rabbia  (ital.),  Ra- 
bies, Canine  madness  (engl.),  ist  eine  akute,  fast  stets 
tödlich  verlaufende  Infektionskrankheit,  die  haupt- 
sächlich bei  den  Tieren  des  Hundegeschlechts  (Hund, 
Wolf,  Fuchs,  Hyäne,  Schakal)  beobachtet  wird  und 
manchmal  seuchenartig  auftritt.  Im  Vordergrunde  des 
Krankheitsbildes  stehen  Erscheinungen  von  selten  des 
Zentralnervensystems,  Zustände  erhöhter  Nervener- 
regung und  sich  daran  anschließende  Lähmungssym- 
ptome, denen  eine  lange  und  außerordentlich  wechselnde 
Ink  iibationszeit  vorangeht.  Der  pathologisch-anatomi- 
sche Befund  zeichnet  sich  durch  den  Mangel  grob  ana- 
tomischer. Veränderungen  aus. 

Entstehung  der  Wutkrankheit  bei  Menschen  und  Tieren. 

Es  ist  eine  uralte  Erfahrungstatsache,  daß  die  Wut  des  Menschen 
und  der  Tiere  durch  den  Biß  wutkranker  Tiere  verbreitet  wird.  Dar- 
aus folgerte  man,  daß  in  dem  Speichel  des  kranken  Tieres  ein  Gift 
vorhanden  sein  müsse,  das  die  Krankheit  hervorruft;  die  experi- 
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meiitelleii  Erfahrungen  trugen  noch  mehr  dazu  bei,  diesen  Gedanken 
populär  zu  machen.  Daneben  glaubte  man  aber  auch  an  eine  spon- 
taue  und  primäre  Entwickelung  der  Krankheit  bei  den  Tieren  des 
Hundegeschlechtes.  Uebermäßige  Hitze  oder  Kälte,  Hunger  und  Durst 
vor  allem  ungenügend  befriedigter  Gesclüechtstrieb  und  andere  Mo- 
mente sollten  die  Ursache  des  spontanen  Auftretens  sein.  Diese 
falsche  Ansicht  ist  endgültig  widerlegt;  wir  wissen  heute,  daß 
die  Krankheit  nur  dann  zustande  kommt,  wenn  der  Infektionsstoff 
von  tollwutkranken  Tieren  auf  gesunde  Individuen,  sei  es  mittelbar 
oder  unmittelbar,  übertragen  wird. 

Eine  reiche  Erfahrung,  sowohl  auf  dem  Gebiete  der  natürlichen 
Uebertragung  als  auch  auf  experimentellem  Gebiet,  hat  gelehrt,  daß 
alle  Säugetiere  und  auch  der  Mensch  für  die  Lyssa 
empfänglich  sind.  Auf  dem  Wege  der  natürlichen  Uebertragung 
durch  den  Biß  wutkranker  Tiere  erkranken  auch  verhältnismäßig 
häufig  unsere  gewöhnlichen  Haustiere,  Katzen,  Rinder,  Pferde, 
Schweine,  Schafe,  Ziegen  usw.  Auch  bei  Ratten,  Mardern,  Dachsen 
soll  die  auf  dem  natürlichen  Wege  entstandene  Krankheit  vor- 
kommen. 

Seinen  vornehmsten  Aufenthaltsort  findet  das 
Lyssavirus  beim  Hunde.  Er  ist  als  der  eigentliche  Repräsen- 
tant, als  Erhalter  und  Verbreiter  der  Tollwut,  anzusehen.  Die 
übrigen  Säugetiere  erkranken  nur  dann,  wenn  sie  Gelegenheit  hatten, 
von  wutkranken  Hunden  verletzt  zu  werden.  Die  Lebensweise  und 
Charaktereigenschaften  des  Hundes  sind  wichtige  Faktoren,  daß  die 
Lyssa  gerade  unter  den  Hunden  eine  so  weite  Verbreitung  findet.  Sie 
repräsentieren,  wie  Hellee  treffend  bemerkt,  die  Klasse  der  Haus- 
tiere, die  am  wenigsten  in  ihren  Bewegungen  beschränkt  sind,  die 
ungehindert  auf  Straßen  und  Plätzen  dem  Trieb  nachgehen  können, 
ihresgleichen  aufsuchen  und  beim  Austausch  der  Begrüßungen  ge- 
wöhnlich in  direkte  körperliche  Berührung  miteinander  kommen.  Ein 
weiterer  wichtiger  Faktor  ist  nach  Heller,  daß  bei  Streitigkeiten 
die  Zähne  des  Hundes  seine  natürliche  Waffe  bilden.  „Bedenkt  man, 
daß  die  Tollwut  gerade  beim  Genus  Hund  die  kranken  Tiere  reizbar 
und  bissig  macht,  so  erkennen  wir  in  der  Steigerung  einer  natür- 
lichen Fälligkeit  eine  außerordentliche  Hilfe  zur  Verbreitung  der 
Krankheit,  und  zwar  aus  denselben  oben  zitierten  Gründen,  in  erster 
Linie  zur  Verbreitung  der  Krankheit  in  der  gleichen  Tierart." 

Durch  die  Erfahrungstatsache,  daß  durch  Uebertragung  des  von 
wutkranken  Tieren  herrührenden  Speichels  auf  eine  frische  Wunde 
bei  Tieren  und  Menschen  die  Wutkrankheit  hervorgerufen  werden 
kann,  können  alle  Erscheinungen,  die  sporadische  und  epide- 
mische Verbreitung  der  Lyssa  zwanglos  erklärt  werden.  Daß 
die  Ansicht  der  spontanen  Ehtstehung  der  Lyssa  gich  so  lange  bei 
Laien  und  Aerzten  halten  konnte,  hatte  zum  Teil  seinen  Grund  darin, 
daß  man  die  Quelle  der  Ansteckung  des  ersten  Wutfalles 
in  Gegenden,  die  Jahre  oder  Jahrzehnte  frei  von  der  Seuche  gewesen 
waren,  nicht  entdecken  konnte.  Gewiß  ist  es  oft  unmöglich,  üi  bis 
dahin  tollwutfreien  Bezirken  den  Ausgangspunkt  der  Krankheit  auf- 
zudecken. Ein  von  weither  zugelaufener  kranker  Hund,  der  m 
irgendeinem  Winkel  unbeobachtet  verendet  ist,  kann  beim  Umher- 
irren mit  einer  großen  Anzalil  von  Tieren  in  Berührung  gekommen 
sein,  ohne  daß  dieses  Faktum  besonders  Aufsehen  zu  erregen  brauchte. 
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In  der  Mehrzahl  der  Fälle  dürfte  es  jedoch  gelingen,  die  Verbreitung 
von  Tiei-  zu  Tier  von  einem  einzigen  wutkranken  Hunde  aus  nach- 
zuweisen. 

Mancher  in  seiner  Entstehung  dunkle  Lyssafall  findet  dadurch 
seine  Erklärung,  daß  der  Speichel  eines  infizierten  Hundes,  der 
sich  in  der  Inkubationszeit  befindet  und  anscheinend  ganz  gesund 
ist,  bereits  infektiös  wirken  kann.  Thamhayn  liat  19  Fälle  von 
menschlicher  Lyssa  zusammengestellt,  bei  denen  die  Infektion  von 
scheinbar  gesunden  Hunden,  die  später  jedoch  in  typischer  Weise 
erkrankten,  vermittelt  worden  war. 

Für  die  Ansicht,  daß  der  Organismus  des  Hundes  dem  Erreger 
der  Lyssa  auf  die  Dauer  keine  genügende  Entwickelungsstätte  biete, 
daß  der  Hund  und  seine  Verwandten  sich  bei  allen  ersten  Fällen 
von  Tollwut  aus  einer  unbekannten  Quelle  infiziert  haben  müssen, 
daß  sich  das  Virus  noch  bei  einer  anderen  Tierart  vorfinde,  mit 
der  die  Hunde  durch  ihre  ungehinderte  freie  Bewegung  und  Lebens- 
weise in  Berührung  kommen,  sind  keine  Beweise  vorhanden;  eben- 
sowenig auch  für  die  Annahme,  daß  das  Wutvirus  unter  bestimmten 
Bedingungen  frei  in  der  Natur  existieren  könne. 

Die  Möglichkeit,  daß  die  Entstehung  nicht  in  allen  Fällen  von 
Hund  zu  Hund  erfolgt,  sondern  daß  auch  andere  Tiere  als  Infektions- 
quelle für  den  Hund  in  Betracht  kommen,  kann  ohne  weiteres  zu- 
gegeben werden.  So  steht  nichts  der  Annahme  im  Wege,  daß 
Ratten  gelegentlich  die  Wut  auf  Hunde  übertragen  können.  Fermi  hält 
es  zwar  nicht  für  ausgeschlossen,  daß  Batten,  die  sich  durch  Benagung 
irgendeines  an  Tollwut  gestorbenen  Tieres  mit  Wutmaterial  be- 
schmutzt haben,  sich  gegenseitig  anstecken  und  selbst  indirekt  die 
Tolhvut  auf  andere  Tiere  verbreiten  können,  in  natura  ist  jedoch 
die  Tollwut  nach  diesem  Autor  bei  der  Hatte  und  der  Maus  äußerst 
selten.  Obwohl  diese  Tiere  ein  gemeinschaftliches  Leben  führen, 
sich  nach  Belieben  beißen  und  weiterleben  können,  ohne  daß  weder 
die  Beißenden,  noch  die  Gebissenen  ausgerottet  werden,  wie  dies 
bei  Hunden  und  Katzen  der  Fall  ist,  die  Bedingungen  einer  Tollwut- 
epidemie also  durchaus  vorhanden  sind,  sind  jedoch  Lyssa-Epizootien 
unter  den  Muriden  nie  beobachtet  worden  (Fermi).  Wenn  die  Ratten 
die  unausrottbaren  Verbreiter  der  Wut  unter  den  Tieren  wären, 
müßte,  wie  Fermi  meint,  die  Häufigkeit  der  Wut  unter  den  Katzen 
nicht  so  gering  sein,  ebensowenig  unter  den  Pferden,  dem  Rindvieh, 
den  Schweinen,  Schafen  und  Hühnern,  mit  denen  Ratten  ja  außer- 
ordentlich häufig  zusammenkommen  und  die  sie  zuweilen  direkt  an- 
greifen. Alles  spricht  vielmehr  dafür,  daß  der  wahre  und  der 
gewöhnlichste  Verbreiter  der  Tollwut  (von  Wölfen, 
■Füchsen  abgesehen),  stets  der  Hund  ist.  In  der  Tat  schwin- 
det die  Tollwut  in  den  Ländern  und  Gegenden,  wo  die  energischsten 
Maßregeln  gegen  die  Verbreitung  getroffen  sind,  wie  in  England, 
Schweden  und  Norwegen,  Holland  und  Deutschland,  beim  Tier  und 
den  Menschen  immer  mehr,  was  nicht  der  Fall  wäre,  wenn  die  Ratte 
fler  eigentliche  Verbreiter  der  Tollwut  wäre  (Fermi). 

Der  Berliner  Wutschutzabteilung  ist  seit  ihrem  Bestehen  von 
t^ierärztlicher  Seite  keine  einzige  Beobachtung  gemeldet  worden,  nach 
der  als  Ursache  eines  größeren  Rattensterbens  eine  Lyssaepizootie 
anzunehmen  gewesen  wäre  (Jos.  Koch). 
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Auch  bei  Wutepizootien,  wie  sie  zuweilen  Jahre  hindurch  unter 
den  Füchsen  ganzer  Provinzen  oder  Länder  herrschen,  läßt  sich 
kein  anderes  ätiologisches  Moment  herausfinden,  als  die  kontinuier- 
liche Infektion  von  Fuchs  zu  Fuchs  (Oertl,  Bollinger). 

Uebertragungen  der  Wut  auf  andere  Weise  als  durch  den  Biß 
kommen  bei  Tieren  kaum  vor.  Die  Behauptung,  daß  durch  andere 
Ursachen,  z.  B.  durch  den  Coitus,  eine  Infektion  zustande  kommen 
könne,  ist  durch  nichts  erwiesen.  Es  wird  z.  B.  relativ  häufig  be- 
obachtet, daß  lyssakranke  Stiere  Kühe  bespringen,  ohne  daß  dadurch 
eine  Infektion  vermittelt  wird. 

Darüber,  daß  Zwischenträger,  wie  z.  B.  Flöhe  und  Läuse,  die 
Wut  von  Tier  zu  Tier  übertragen  können,  ist  bisher  noch  nichts 
bekannt  geworden. 

Uebertragung  der  Wutkrankheit  von  Tieren  auf  den 
Menschen ;  andere  Uebertragungsmöglichkeiten. 

Eine  spontane  Entwickelung  der  Lyssa  kommt  beim  Menschen 
ebensowenig  vor  wie  beim  Tier.  Die  Wutkrankheit  des  Men- 
schen entsteht  ausschließlich  durch  Inokulation  des 
Virus  und  fast  stets  durch  den  Biß  wütender  Tiere.  Im 
Vergleich  mit  diesem  Infektionsmodus  kommen  andere  kaum  in  Be- 
tracht. Damit  das  Virus  seinen  Weg  in  den  Organismus  des  Menschen 
finden  kann,  ist  eine  Verletzung  der  äußeren  Haut  oder  Schleimhaut, 
mag  sie  auch  noch  so  oberflächlich  sein,  ein  notwendiges  Erfordernis. 

Der  wichtigste  Ueberträger  der  Wut  auf  den  Menschen  ist  der 
Hund.  Nach  Bollinger  ist  in  90  Proz.  der  Fälle  der  Biß  wütender 
Hunde  die  Infektionsquelle  der  menschlichen  Wut,  während  die 
übrigen  Fälle  sich  auf  Katzen  =  4  Proz.,  Wölfe  =  4  Proz.  und  Füchse 
=  2  Proz.  verteilen. 

Ueber  die  Art  und  Anzahl  der  Tiere,  die  als  Verletzende  während 
der  Jahre  1903 — 1907  in  Preußen  gemeldet  wurden,  und  "die  Anzahl 
der  Menschen  (in  Klammern  daneben),  die  sie  angriffen,  gibt  folgende 
Tabelle  Auskunft  (nach  Döbert,  Ueber  die  Tollwut  bei  Menschen  und 
Tieren  in  Preußen  während  der  Jahre  1902—1907): 


Anzahl  und  Art  der  verletzenden  Tiere. 


Jahr 

Hunde 

Katzen 

Rinder 

Pferde 

Schafe 

Schweine 

Summe 

1903 
1904 
1905 
1906 
1907 

183  (290) 
211  (319) 
211  (346) 
202  (357) 
218  (382) 

6  (12) 
5  (18) 

7  (12) 
7  (12) 

12  (17) 

2  (  2) 
6  (23) 
4  (  8) 
2  (  2) 
1  (  5) 

1  (1) 

1  (1) 

2  (2) 
2  (2) 

1  (1) 

1  (1) 

2  (2) 

lä) 

194  (307) 
226  (364)») 
224  (368) 
313  (373) 
232  (405) 

Zus. 

1025  (1694)  1  37  (71)   |  15  (40) 

6  (6) 

1  (1)    1     4  (4)    11089  (1«1V) 

Von  1817  Verletzungen  wurden  demnach  1694  gleich  93,2  Proz. 
von  Hunden  herbeigeführt;  unter  den  1089  verletzenden  Tieren 
wurden  1025  =  94,1  Proz.  Hunde,  37  =  3,4  Proz.  Katzen,  15  =  1,4 
Proz.  Binder,  6  =  0,6  Proz.  Pferde,  1  =  0,1  Proz.  Schafe  und  4  =  0,4 
Proz.  Schweine  gezählt. 


*)  Verletzung  durch  einen  Menschen. 
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Während  Hunde  ihrer  Umgebung  durch  Bisse  gefährlich  werden, 
pflegen  wutkranke  Katzen  nicht  nur  zu  beißen,  sondern  auch  zu 
kratzen.  Derartige  Kratzwunden  können  dann  leicht  und  ausgiebig 
mit  dem  Geifer  des  Tieres  verunreinigt  werden  und  sind  deshalb 
besonders  gefährlich. 

Gefährdet  sind  auch  Personen  bei  der  Pflege  wutkranker  iiere 
(z.  B.  beim  Eingeben  der  Medizin),  zumal  wenn  die  Krankheit  noch 
nicht  diagnostiziert  ist.  Während  eines  Zeitraumes  von  3  Jahren 
(1905_1911)  erschienen  auf  der  Berliner  Wutschutzabteilung  zur 
Schulzimpfung  27  Personen,  von  denen  23  sich  bei  der  Pflege  wut- 
kranker Kühe,  4  bei  Pferden  verletzt  hatten.  Von  den  letzteren  war 
eine  45  Jaiire  alte  Frau  von  einem  Pferde  in  den  Daumen  gebissen, 
die  trotz  der  geringfügigen  Verletzung  und  sofortigen  Schutzimpfung 
23  Tage  später  starb  (Jos,  Koch). 

In  früherer  Zeit  und  in  weniger  kultivierten  Ländern  (Eußland, 
GaJizien,  Rumänien)  ist  die  Wut  der  Wölfe  manchmal  die  Quelle 
der  menschlichen  Lyssa.  In  der  älteren  französischen  Lyssastatistik 
war  die  Zahl  der  von  Wölfen  infizierten  Personen  eine  erheblichere 
als  in  der  Jetztzeit,  wo  die  Uebertragung  der  Wut  vom  Wolf  auf 
den  Menschen  in  Frankreich  ein  seltenes  Ereignis  geworden  ist.  In 
Ungarn  wurden  noch  vor  einigen  Jahrzehnten  im  Komi  täte  Märma- 
ros massenhafte  Infektionsfälle  durch  Wölfe  beobachtet  (Högyes).  Am 
häufigsten  kommen  sie  jetzt  noch  in  Eußland  vor;  in  Indien  soll 
der  Biß  wütender  Schakale  zuweilen  die  Ursache  der  menschlichen 
Wut  sein. 

Nicht  so  selten  suchen  Personen  die  antirabischen  Stationen  auf, 
die  mit  dem  Speichel  wutkranker  Personen  in  Berührung  gekommen 
oder  von  ihnen  verletzt  worden  sind.  So  verletzte  ein  an  Wut  er- 
krankter 54  Jahre  alter  Mann  einen  anderen  durch  Kratzen  (Beob- 
achtung der  Berliner  Station  im  Jahre  1904).  Die  Verwundung  hatte 
keine  Folgen.  Im  Jahre  1902  biß  ein  an  Wut  erkrankter  Arbeiter 
einen  16-jährigen  Knaben  in  den  linken  Daumen.  Der  Gebissene  er- 
krankte nicht. 

Fälle,  in  denen  die  Wut  von  Mensch  zu  Mensch,  sei  es 
durch  Biß,  sei  es  auf  andere  Weise  übertragen  wurde,  gehören  jedoch  zu 
den  größten  Seltenheiten,  sind  bisher  nicht  einwandfrei  festgestellt 
(HöGYEs)  oder  kommen,  wie  Bollinger  angibt,  so  gut  wie  gar  nicht 
vor.  Palmirski  &  Karlowski  berichten  jedoch  über  einen  33-jähr. 
Mann,  der  nachgewiesenermaßen  durch  seine  wutkranke  Bediente, 
die  sich  im  ersten  Stadium  der  Krankheit  befand,  entweder  durch 
Kuß,  Biß  beim  Coitus  oder  durch  Beschmutzen  einer  kleinen  Wunde 
mit  Speichel  infiziert  wurde.  Nach  Ansicht  der  Autoren  ist  dies  der 
einzige  Fall  in  der  Literatur  von  Uebertragung  der  Wut  von  Mensch 
zu  Mensch. 

Nach  einer  älteren  Statistik  Bollingers  verteilten  sich  die  Biß- 
stellen, gewissermaßen  die  Atrien  des  Wutvirus,  am  mensch- 
lichen Körper  bei  495  menschlichen  Lyssaf allen  folgendermaßen: 
263  53  Proz.  waren  an  den  oberen  Extremitäten,  110  =  22  Proz. 
am  Kopf  und  Gesicht,  108  =  22  Proz.  an  den  Füßen  und  14  =  3  Proz. 
am  Eumpf  und  Skrotum  gebissen  worden. 

Sämtliche  in  Preußen  gemeldeten  Bißverletzungen  bzw.  Berüh- 
rungen während  der  Jahre  1902—1907  hatten  nach  Döbert  ihren 
Sitz: 
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Sitz  der  Verletzungen. 


Im  Jahre 


Am  Kopf 


An  den  An 
oberen  Glied-  den  unteren 
maßen  Gliedmaßen 


Ünbekarint  und 
keine  eigentliche 
Verletzung 


1902  10 

1903  10 

1904  26 

1905  24 

1906  20 

1907  28 


169  51  11 

198  84  13 

217  92  14 

208  112  11 

213  110  10 

246  115  13 


9 
2 
16 
13 
20 
3 


Zusammen  |  118 


1251       I       564       I      72  | 


63 


2005 


Von  2005  Verletzungen  mit  bekanntem  Ort  hatten  5,9  Proz. 
ihren  Sitz  am  Kopf,  62,9  Proz.  an  den  oberen,  28,1  Proz.  an  den 
unteren  Extremitäten  und  3,6  Proz.  am  Rumpf. 

Im  allgemeinen  kann  man  sagen,  daß  größere  Wunden  gefähr- 
licher sind  als  kleine.  Zum  Teil  ist  die  so  schlechte  Prognose  der 
Wolfsbisse  darauf  zurückzuführen,  daß  diese  Tiere  ihre  Opfer  ge- 
wöhnlich besonders  stark  verletzen  oder  zerfleischen.  Je  mehr  Wunden, 
je  größer  natürlich  die  Gefahr,  daß  durch  den  Speichel  eine  große 
Menge  des  Virus  in  den  Organismus  des  Gebissenen  gelangt.  Da- 
neben spielt  bei  den  Wolfsbissen  mit  ihrer  hohen  Mortalität  auch 
wohl  noch  eine  besonders  starke  Virulenz  des  Virus  eine  große  Rolle. 

Bißverletzungen  durch  Wiederkäuer  sollen  deshalb  weniger 
zur  Infektion  Veranlassung  geben,  weil  das  stumpfere  Gebiß  der 
Wiederkäuer  in  der  Regel  nur  oberflächliche  und  Kontusionswunden 
erzeugt  (Högyes),  während  bei  Verletzungen  durch  die  spitzen  Zähne 
des  Hundes  und  seiner  Verwandten  das  Virus  den  Geweben  des  Be- 
troffenen gewissermaßen  tief  eingeimpft  wird,  die  Wundverhältnisse 
hierbei  besonders  ungünstige  und  einer  Therapie  schwer  zugänglich 
sind.  Denn  selten  pflegen  derartige  Bißwunden  ergiebig  zu  bluten, 
so  daß  die  Möglichkeit,  daß  die  bakterizide  Kraft  des  Blutes  das 
infizierende  Agens  vernichtet,  weniger  vorhanden  ist  (Jos.  Koch). 

Je  direkter  und  unvermittelter  der  Speichel  lyssakranker  Tiere 
in  die  Wunden  gerät,  wie  es  bei  Bissen  an  der  unbedeckten  nackten 
Haut  der  Fall  ist,  desto  ungünstiger  ist  die  Verletzung  zu  beurteilen. 
Ja,  es  bedarf  nicht  einmal  einer  stärkeren  Verletzung;  zum  Zustande- 
kommen der  Infektion  genügt  es  schon,  wenn  der  Geifer  des  Tieres 
auf  oberflächliche  Hautabschürfungen,  frische  Schrunden  oder  Kratz- 
wunden gelangt.  Es  sind  Lyssafälle  beim  Menschen  beobachtet,  wo 
der  kranke  Hund  die  Hand  seines  Herrn  nur  geleckt  hatte.  Diese 
Gewohnheit  ist  bei  tollwutkranken  Hunden,  die  im  ersten  Stadium 
der  Krankheit  zuweilen  durch  ihr  freundliches  Wesen  gar  nicht  den 
Verdacht  erwecken,  krank  zu  sein,  da  auffallendere  Symptome  voll- 
ständig fehlen  können,  sogar  ziemlich  häufig. 

Früher  glaubte  man  auch  an  eine  Ueb ertrag ung  durch  das 
Fleisch  und  die  Milch  wutkranker  Tiere.  Bisher  liegt  jedoch 
noch  kein  Fall  vor,  daß  jemand  auf  diese  Weise  eine  Infektion  sich 
zugezogen  hätte.  Vielfach  ist  das  Fleisch  notgeschlachteter,  wut- 
kranker Kühe  und  Schweine  von  einer  großen  Anzahl  von  Personen 
genossen  worden,  ja,  selbst  die  Kadaver  wütender  Hunde  entgehen 
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manchmal  diesem  Schicksale  nicht,  ohne  daß  bisher  Schädigungen 
danach  beobachtet  worden  sind  (Jos.  Koch). 

Was  die  Beteiligung  der  Altersstufen  an  den  Bißver- 
letzungen anbetrifft,  so  ist  bekannt,  daß  die  jugendliciien  Alters- 
klasseJi  hieran  im  besonders  starken  Maße  beteiligt  sind.  In  Preußen 
befanden  sich  von  2043  gebissenen  Personen  (während  der  Jahre 
1902—1907)  mit  bekanntem  Alter  872  oder  42,7  v.  H.  im  Alter  bis 
zu  15  Jahren.  Während  das  jüngste  Alter  eine  sehr  geringe  Beteiligung 
aufweist,  da  die  Kinder  dieses  Alters  mehr  im  Hause  behütet  werden, 
nimmt  die  Beteiligung  für  die  Altersstufen  vom  6. — 10.  Jalire  rapide 
zu  und  erreicht  den  Höhepunkt  beim  Alter  von  11 — 15  Jaliren 
(Döbert). 

Die  Statistik  anderer  Länder  zeigt  dieselben  Verhältnisse.  In 
Ungarn  sind  es  vor  allem  die  Kinder  von  6 — 15  Jahren,  und  zwar 
hauptsächlich  männlichen  Geschlechts,  der  ackerbautreibenden,  ge- 
werbetreibenden und  Arbeiterklassen,  die  durch  eine  Wutinfektion 
am  meisten  gefährdet  sind.  ,, Diese  spielen  und  laufen  auf  den  Feldern 
und  Straßen  am  meisten  umher  und  diese  können  sich  auch  gegen 
den  Biß  der  herumirrenden  wutkranken  Tiere  am  wenigsten  wehren" 

(HÖGYES). 

Die  frühere  Ansicht,  daß  die  heiße  Jahreszeit  den  Ausbruch  der 
Lyssa  begünstige,  kann  nach  neueren  Statistiken  (Kirchner,  Döbert, 
HöGYEs)  nicht  aufrecht  erhalten  werden. 


Empfänglichkeit  des  Menschen,  Mortalitätsstatistik. 

Die  natürliche  Empfänglichkeit  der  verschiedenen  Tiere  für  die 
Wutkrankheit  wird  verschieden  angegeben.  Eenault  berechnete 
67  Proz.,  PöLL  40 — 60  Proz.,  Pasteur  40  Proz.  Sie  ist  jedenfalls 
weit  höher  als  die  des  Menschen.  Ein  objektives  Bild  über  die 
Empfänglichkeit  des  Menschen  zu  gewinnen,  ist  jedoch  außerordent- 
lich schwierig,  eine  genaue  Berechnung  nach  einigen  Autoren  (Palt- 
auf u.  a.)  überhaupt  nicht  möglich.  Eine  Kenntnis  des  wirklichen 
Prozentsatzes  der  Empfänglichkeit  des  Menschen  für  die  Lyssa- 
infektion  wäre  jedoch  sehr  erwünscht,  weil  nur  auf  dieser  Basis 
der  wirkliche  Wert  des  PASTEURschen  Immunisierungsverfahrens  fest- 
gestellt werden  könnte. 

Es  seien  hier  zunächst  einige  allgemeine  Urteile  über  die  Empfänglichkeit 
des  Menschen  für  die  Lyssainfektion  angeführt,  v.  Frisch  sagt  in  seiner  experi- 
mentellen Kritik  des  PASTEURschen  Verfahrens  :  „Daß  der  Mensch  für  die  Wut- 
krankheit verhältnismäßig  wenig  empfänglich  ist,  ist  eine  von  allen  Beobachtern 
zugegebene  Tatsache."  „Die  Empfänglichkeit  für  die  Lyssa",  sagt  Virchow,  „ist 
beim  Menschen  relativ  gering.  Es  gibt  viele  Beispiele,  wo  von  einer  größeren 
Anzahl  von  gebissenen  Menschen,  selbst  bis  über  20,  nur  einer  oder  wenige 
erkranken."  „Bemißt  man  die  Empfänglichkeit  des  Menschen  für  die  Wut- 
krankheit nach  dem  Verhältnisse  der  Gebissenen  zu  den  Erkrankten,  so  ist 
dieselbe  unbedingt  eine  geringe  zu  nennen"  (Reder). 

Wie  sehr  die  Meinungen  über  die  Frage,  wie  viele  der  von  wütenden 
iieren  verletzten  Menschen  erkranken,  auseinandergehen,  beweisen  die  großen 
Schwankungen  in  den  Prozcntzahlen,  die  von  den  einzelnen  Forschern  für 
üies  Nerhältnis  angegeben  worden  sind. 

Nach  einzelnen  älteren  Autoren,  wie  z.  B.  Oppolzer,  erkrankt  im  Durch- 
scünitt  die  Hälfte  der  Verletzten  an  Lyssa,  während  Renault  .33  Proz., 
ttUNTKii  und  Lenhossek  nur  5  Proz.  berechnen.  Fothergill  gibt  an,  daß 
von  10  gebi.ssenen  Personen  nur  eine  erkrankt,  Brouardel  und  Bollinger 
»iimmeu  m  .ihren  Statistiken  ungefähr  überein  (ca.  45—50  Proz.).    Auf  Grund 


798 


Josef  Koch, 


einer  genauen,  auf  amtliche  Schriftstücke  sich  stützenden  Statistik  hat  Fabee 
ein  weit  geringeres  Prozentverhältnis  erhalten.  Unter  597  von  verschiedenen 
wütenden  Tieren,  Hunden,  Füchsen,  Katzen,  Dachsen  und  Mardern  gebissenen 
Personen  gingen  36,  also  6  Proz.,  an  Lyssa  zugrunde  (nach  v.  Frisch). 

Wie  erklären  sich  diese  starken  Schwankungen  in  den  Prozent- 
zalilen  der  Erkrankten  zu  den  Gebissenen? 

Für  die  Beurteilung  der  Zalilen  kommt  zunächst  der  Umstand 
in  Betracht,  ob  nur  die  Verletzungen  wirklich  lyssakranker 
oder  auch  diejenigen  wutverdächtiger  Tiere  in  der  Statistik 
Berücksichtigung  gefunden  haben.  Es  darf  ferner  die  prophylak- 
tische  Behandlung  der  Wunde  durch  Aetzen,  Schneiden,  Brennen 
und  andere  Maßnahmen  bei  der  Beurteilung  der  Empfänglichkeit 
nicht  außer  acht  gelassen  werden.  Denn  im  allgemeinen  geben  be- 
handelte Wunden,  wie  die  Erfahrung  gelehrt  hat,  doch  eine  bessere 
Prognose  als  unbehandelte.  Unter  Berücksichtigung  dieser  Fak- 
toren erkranken  und  sterben  nach  der  Statistik  von  Bollinger  an 
Wut  ca.  47  Proz.  der  von  wütenden  Hunden  gebissenen  Menschen. 
Von  855  Personen  der  BoLLiNGERSchen  Statistik  starben  299  an 
Wut.  Das  Verhältnis  wird  jedoch,  wie  Bollinger  betont,  auffallend 
günstiger,  wenn  man  auch  die  Bißwunden  verdächtiger  Hunde  hinzu- 
rechnet, dann  erkranken  nur  8  Proz.  der  Gebissenen ;  auf  1362  von 
wütenden  und  wutverdächtigen  Hunden  gebissene  Menschen  kamen 
105  Todesfälle.  Wird  die  Bißwunde  rechtzeitig  kauterisiert,  so  be- 
trägt die  Zahl  der  von  der  Wut  befallenen  Menschen  nach  der  Be- 
rechnung desselben  Autors  nur  33  Proz.  der  Verletzten  überhaupt, 
während  sie  bei  mangelnder  Kauterisation  83  Proz.  beträgt. 

In  Ungarn  wurden  in  den  Jahren  1890 — 95  985  Personen,  die 
von  wutkranken  oder  -verdächtigen  Tieren  verletzt  worden  waren, 
aber  keiner  Schutzimpfung  sich  unterzogen  hatten,  dem  Ministerium 
des  Inneren  gemeldet.  Von  diesen  starben  147  =  14,94  Proz.  Schüder 
hat  aus  der  Literatur  eine  Statistik  von  14959  von  tollwütigen  Tieren 
Verletzten,  die  ohne  Schutzimpfung  blieben,  mit  1325  Todesfällen 
zusammengestellt.  Die  durchschnittliche  Mortalität  betrug  8,9  Proz. 
und  für  Deutschland,  Frankreich,  Oesterreich  und  Ungarn  allein 
berechnet:  6,9  Proz.  (182:2628),  17,7  Proz.  (449:2527),  5,4  Proz. 
(353:6528)  und  10,4  Proz.  (326:3133). 

Auf  Grund  der  Vergleichung  der  verschiedenen  statistischen 
Daten  behauptet  Högyes,  daß  bei  jenen  Personen,  die  von  wutkranken 
und  wutverdächtigen  Tieren  gebissen  werden,  die  Krankheit  in  ca. 
15 — 16  Proz.  der  Fälle  ausbricht. 

Von  neueren  Statistiken  seien  weiter  erwähnt  diejenigen  von 
Kirchner,  der  für  Preußen  während  der  Jahre  1891 — 1901  auf 
1453  Personen  mit  38  Todesfällen  eine  Mortalität  von  2,32  Proz.  be- 
rechnet und  die  von  Paltauf,  der  sich  den  Autoren  anschließt,  welche 
die  Mortalität  und  gleichzeitig  die  Empfänglichkeit  des  Menschen 
unter  10  Proz.  annehmen. 

Für  die  Beurteilung  des  Mortalitätsverhältnisses  niuß^ 
ferner  die  ziffernmäßig  begründete  Erfahrung  berücksichtigt  werden," 
daß  die  Prognose  je  nach  dem  Sitz  der  Verletzung  eine  ßehr 
verschiedene  ist.  Hier  stehen  hinsichtlich  der  Mortalität  die  Kopf- 
und  Gesichtsverletzungen  obenan.  Es  folgen  in  der  Gefährlichkeits- 
skala Hand-  und  Fingerverletzungen,  während  die  an  den  Armen, 
Rumpf  und  Beinen  prognostisch  viel  günstiger  zu  bewerten  sind. 
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Auf  die  große  Gefährlichkeit  der  Gesichts-,  Hand-  und  Fingerver- 
letzungen machen  alle  Autoren  aufmerksam;  es  herrscht  in  dieser 
Beziehung  vollkommene  Uebereinstimmung.  Nach  der  Statistik 
BoüLEYS,  die  320  von  wirklich  wutkranken  Tieren  verletzte  Personen 
(SlOmal  Hunde,  5mal  Katzen,  5mal  Wölfe)  mit  129  Todesfällen  um- 
fallt, weisen  die  Gesichtsverletzungen  eine  Mortalität  von  90  Proz., 
die  Handverletzungen  63  Proz.,  die  der  oberen  und  unteren  Glied- 
maßen 20  bzw.  23  Proz.  auf.  Bei  74  Lyssa-Todesfällen  war  nach  Högyes 
in  40  Fällen  die  Person  an  den  Händen,  in  23  Fällen  im  Gesicht 
und  in  11  an  den  unteren  Extremitäten  und  am  Rumpf  verletzt 
worden.  Kirchner  berechnet  für  58  Kopfverletzungen  (1897—1901) 
eine  Mortalität  von  12,1  Proz.,  nach  Döbert  starben  von  118  am 
Kopf  Verletzten  12  =  10,2  Proz.,  von  1251  an  den  oberen  Extre- 
mitäten Verletzten  24  =  1,9  Proz.,  von  564  an  den  unteren  Extre- 
mitäten 1  =  0,18  Proz.,  von  72  am  Rumpf  Verletzten  0. 

Die  größere  Gefährlichkeit  der  Gesichts-  und  Handwunden  kann 
ohne  Zweifel  damit  erklärt  werden,  daß  gewöhnlich  durch  den  Biß 
unbedeckte  Körperteile  getroffen  werden  und  dabei  die  schützende 
Rolle,  die  der  Kleidung  zukommt,  wegfällt.  Andere  Autoren  führen 
die  größere  Gefährlichkeit  auch  auf  den  Reichtum  an  Nerven  bei 
diesen  Körperteilen  zurück,  da  gerade  die  Nerven  besonders  die 
Infektion  vermitteln  sollen  (Högyes,  ScHtioER). 

Eine  exzeptionelle  Stellung  hinsichtlich  der  Mortalität  nehmen 
die  "Wolfsbisse  ein,  auf  deren  Gefährlichkeit  bereits  oben  hinge- 
gewieseu  wurde.  Pasteur  gibt  hier  ein  Mortalitätsverhältnis  von 
82  Proz.  (Babes  60 — 90  Proz.)  an.  Gegen  diese  Zahlen  hat  v.  Frisch 
eingewendet,  daß  nicht  alle  Todesfälle  auf  Rechnung  der  Lyssa  zu 
setzen  seien,  daß  wahrscheinlich  auch  andere  Todesursachen  (großer 
Blutverlust,  Verletzung  lebenswichtiger  Organe,  septische  Prozesse) 
eingerechnet  würden.  Ob  das  zutrifft,  mag  dahingestellt  bleiben, 
jedenfalls  geht  aus  den  Zahlen  hervor,  daß  Wolfsverletzungen  in 
den  Statistiken  hinsichtlich  der  Mortalität  eine  Sonderstellung  be- 
anspruchen. 

Die  vorhergehenden  Ausführungen  zeigen,  daß  verschiedene  Mo- 
mente die  Zahlen  der  Statistik  stark  beeinflussen  können;  zur- 
zeit, wo  sich  fast  in  allen  Kulturländern  der  größte  Teil  der  von 
wutkranken  Tieren  verletzten  Personen  in  den  antirabischen  Insti- 
tuten behandeln  läßt,  dürfte  das  wirkliche  Mortalitätsverhältnis 
an  großen  Zahlen  nur  sehr  schwer  festzustellen  sein,  dürfte  jedoch 
6—8  Proz.  nicht  übersteigen  (Jos.  Koch),  vorausgesetzt,  daß  die  Ver- 
letzungen durch  Wolfsbisse  unberücksichtigt  bleiben. 


Vorkommen  und  Verbreitung  der  LySsa  in  Deutschland 

und  anderen  Ländern. 

Die  Identität  der  menschlichen  und  tierischen  Lyssa  steht  auf  Grund  kli- 
nischer und  exFJerimenteller  Beobachtungen  außer  Zweifel;  es  ist  denn  auch 
eine  Erfahrungstatsache,  daß  überall  dort,  wo  die  Krankheit  vereinzelt  oder 
gehäuft  bei  Tieren  beobachtet  wird,  auch  menschliche  Erkrankungen  vorzu- 
Kommen  pflegen.  Ebenso  kann  man  aus  den  vereinzelten  oder  häufiger  auf- 
tretenden Lyssafällen  ohne  weiteres  schließen,  daß  zu  gleicher  Zeit  die  Wut- 
Krankheit  unter  den  Tieren  des  betreffenden  Gebietes  herrscht.  Fast  in  allen 
|-ancJern  Europas,  ja,  wie  die  neueren  gründlichen  Untersuchungen  bewiesen 
naoeii,  in  allen  Ländern  der  kalten  und  heißen  Zone  kommt  die  Wutkrankheit 
vor,  wutimmune  Gegenden,  wie  man  früher  annahm,  scheint  es  nicht  zu  geben. 
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Ziemlich  häufig  ist  die  Lyssa  in  manchen  Ländern  Europas,  besonders  b 
Rußland,  Frankreich,  Ungarn  und  Italien,  aber  auch  in  Deutschland  ver- 
breitet und  trotz  guter  sanitätspolizeilicher  Maßnahmen  einzelner  Länder 
noch  nicht  auszurotten  gewesen.  Ja,  unter  geeigneten  Bedingungen,  zumal  bt-i 
Sorglosigkeit  und  Geringschätzung  der  sanitätspolizeilichen  Maßnahmen,  kanii 
die  Lyssa  einen  ausgesprochenen  seuchcnhaften  Charakter  annehmen.  Da^ 
18.  Jahrhundert  weist  13,  das  19.  wenigstens  29  größere  wirkliche  Epidemien 
von  Ilundswut  auf,  davon  einige  von  mehrjähriger  Dauer.  Große  Opfer  an 
Menschen  und  Tieren  forderte  die  große  Seuche  von  1819—1829.  Sie  igt 
interessant  vor  allem  durch  zwei  Eigenschaften,  die  sie,  wie  Frosch  treffend 
hervorhebt,  wirklich  als  Seuche  charakterisieren:  die  Wanderung  von  Land 
zu  Land  durch  Italien,  Schweiz,  Deutschland,  Holland,  Norwegen,  Rußland 
und  England,  fast  erinnernd  an  den  Seuchenzug  der  Cholera  oder  der  schwarzen 
Pocken  im  Mittelalter  und  ferner  das  außerordentlich  heftige  Auftreten  der 
Seuche,  so  daß  neben  Hunden,  Wölfen,  Katzen  auch  Pferde,  Rinder,  Schweine 
selbst  Hirsche  und  Rehe  in  großer  Zahl  zugrunde  gingen.  ' 

Wenn  man  den  allerdings  wenig  genauen  statistischen  Angaben  der 
damaligen  Zeit  trauen  darf,  so  muß  die  Tollwut  im  vergangenen  Jahrhundert 
viel  häufiger  als  jetzt  gewesen  sein.  Frosch  teilt  in  seinem  Vortrage  „Die 
Bekämpfung  der  Tollwut"  mit,  daß  allein  in  Preußen  von  1800  bis  1810  jährlich 
200 — 260  Menschen  an  Tollwut  gestorben  seien  und  daß  von  1810  bis  1819 
noch  weitere  1053  Todesfälle  an  Wut  verzeichnet  sind.  Wenn  auch  in  den 
folgenden  Jahrzehnten  diese  Zahlen  sich  bedeutend  vermindert  haben,  so  be- 
weisen doch  größere  und  kleinere  Seuchenausbrüche,  wie  gefährlich  die  Krank- 
heit dem  Menschen  werden  kann.  Bemerkenswert  in  dieser  Hinsicht  ist  die 
im  Jahre  1884  infolge  der  Aufhebung  des  Maulkorbzwanges  in  Wien  beob- 
achtete Epidemie  mit  141  menschlichen  Todesfällen.  In  Berlin  trat  im  Jahre 
1852  die  Tollwut  heftig  unter  den  Hunden  auf.  In  Hamburg  herrschte  in  den 
Jahren  1851  bis  1856  eine  Epidemie  mit  600  Fällen,  während  vorher  23  Jahre 
hindurch  kein  Fall  von  Wut  beobachtet  worden  war. 

Zu  Ende  der  60er  und  in  der  ersten  Hälfte  der  70er  Jahre  des  vorigen 
Jahrhunderts  hatte  sich  die  Krankheit  in  Preußen  sehr  ausgebreitet  und  fast 
alle  Regierungsbezirke  ergriffen.  In  Bayern  war  die  Lyssa  in  jener  Zeit  die 
häufigste  Krankheit  der  Haustiere ;  Württemberg  und  Sachsen  waren  eben- 
falls stark  verseucht.  Nach  den  Angaben  von  Frosch  betrug  die  Gesamtsumme 
für  Süddeutschland  allein  während  der  Jahre  1865  bis  1867  rund  4500  tolle 
Hunde  und  900  von  ihnen  gebissene  Menschen. 

Ein  selteneres  Ereignis  ist  das  Auftreten  einer  Lyssaepizootie  unter  den 
verschiedenen  Wildarten.  Adami  beschreibt  eine  solche  unter  einer  Herde 
Damwild  auf  Ickworth,  Grafschaft  Suffolk,  im  Jahre  1888,  die  eine  außer- 
ordentliche Verbreitung  erreichte,  indem  von  650  Tieren  etwa  500  der  Krankheit 
erlagen.  Die  Entstehung  der  Seuche  wurde  auf  einen  wutkranken  Hund  zuriick- 
geführt,  der  vermutlich  ein  oder  mehrere  Tiere  gebissen  hatte.  Eine  ähnliche 
Epizootie  hatte  bereits  1886  bis  1887  in  England  unter  dem  Wildbestande  des 
Parkes  von  Richmond  geherrscht. 

lieber  Wutepizootien  bei  Füchsen  ist  mehrfach  berichtet  worden  (Franqüb, 
KöciiLiN,  Oertl  u.  a.).  Die  Krankheit  herrschte  gegen  Ende  des  18.  Jahr- 
hunderts in  der  Umgebung  von  Frankfurt,  1803  bis  1804  im  Waadtland,  1806 
m  Württemberg  (am  Bodensee),  1819  bis  1820  im  Spessart,  1823  bis  1824  im 
Taunus,  1819  bis  1828  in  der  Ostschweiz  im  Kanton  Glarus-Zürich,  1866  bis 
1872  in  Kärnten  (zit.  nach  Bollinger).  Carini  hat  über  eine  1910  aufgetretene 
Wutepizootie  im  Staate  Katherina  m  Südbrasilien  berichtet,  die  beweist,  einen 
wie  gewaltigen  Schaden  derartige  Seuchenausbrüche  verursachen  können, 
Laufe  mehrerer  Jahre  sind  dort  schätzungsweise  4000  Rinder  und  10 JO  Pferde 
der  Wut  zum  Opfer  gefallen.  Der  Charakter  der  Seuche,  die  anfänglich  für 
Rinderpest  gehalten  wurde,  konnte  durch  den  Nachweis  der  spezifischen  NEiiKi- 
scheu  Körperchen  festgestellt  werden.  Uebrigens  war  bereits  vorher  aufgefallen, 
daß  dort,  wo  kranke  Tiere  sich  fanden,  auch  wutkranke  Hunde  vorhanden  ge- 
wesen waren.  Die  Bevölkerung  hatte  das  Fleisch  und  die  Haut  der  Tiere  vielfacD 
verwertet,  ohne  daß  dadurch  Schädigungen  bei  den  Beteiligten  aufgetreten  wären. 

Während  die  statistischen  Angaben  aus  früherer  Zeit  natürlich  viele  Lucken 
aufweisen,  sind  wir  seit  dem  ersten  Erscheinen  (1886)  der  Jahresberichte 
über  die  Verbreitung  der  Tierseuchen  im  Deutschen  Reich  über  das  vor- 
kommen und  die  Verbreitung  der  Wut  in  allen  Teilen  des  Deutschen  Keicüs 
gut  unterrichtet.  Nach  den  im  Kaiserlichen  Gesundheitsamt  bearbeiteten  Jal^^s- 
berichten  sind  die  folgenden  Zahlen  der  an  Wut  gefallenen  oder  getöteten 
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Tiere  im  Deutschen  Reich  während  eines  10-jährigen  Zeitraumes  1902  bis  1912 
in  der  folgenden  Tabelle  zusammengestellt. 

Zahl  der  an  Wut  gefallenen  oder  getöteten  Tiere  im  Deutschen 
Reich  in  den  Jahren  1902  —  1911. 


Jahr 

Hunde 

Katzen 

Rinder 

Pferde 

Schafe 

Ziegen 

Schweine 

Summe 

1902 

516 

6 

77 

3 

2 

1 

7 

612 

1903 

795 

7 

104 

5 

2 

1 

6 

920 

1904 

889 

14 

101 

12 

12 

3 

12 

1043 

1905 

742 

3 

85 

22 

13 

2 

0 

867 

1906 

610 

5 

49 

9 

5 

1 

2 

681 

1907 

700 

3 

65 

16 

7 

1 

24 

816 

1908 

585 

2 

77 

6 

8 

0 

5 

683 

1909 

769 

6 

207 

13 

9 

2 

4 

1010 

1910 

451 

6 

77 

4 

3 

0  • 

2 

543 

1911 

338 

3 

24 

0 

3 

0 

3 

371 

Zusammen 

6395 

55 

866 

90 

64 

11 

65 

7546 

Während  des  10-jährigen  Zeitraumes  1902  bis  1911  sind  im  Deutschen 
Reich  an  Wut  gefallen  oder  getötet  worden  6395  Hunde,  866  Rinder,  90 
Pferde,  55  Katzen,  64  Schafe,  11  Ziegen,  65  Schweine,  in  Summa  7546  Tiere. 

Die  bei  weitem  größte  Zahl  der  wutkranlien  Tiere  stellten  demnach  im 
Deutschen  Reich  die  Hunde  =  84,7  Proz.,  es  folgen  dann  Rinder  =  11,5  Proz., 
weiter  Pferde  =  1,2  Proz.,  Schweine  =  0,9  Proz.,  Schafe  =  0,8  Proz.,  Katzen 
=  0,7  Proz.  und  Ziegen  =  0,1  Proz. 

Welchen  Schaden  ein  Hund  anrichten  kann,  dessen  Krankheit  nicht 
rechtzeitig  erkannt  wird,  geht'  aus  folgendem  Vorkommnis  des  .Tahres  1909 
hervor  (Jos.  Koch,  Veröffentlichungen  aus  dem  Gebiete  der  Medizinalverwal- 
tung, 1.  Band,  10.  Heft). 

Der  Hund  eines  Hirten,  der  im  Dillkreis  eine  Herde  von  ca.  180  Rindern 
weidete,  erregte  dadurch  die  Aufmerksamkeit  seines  Herrn,  daß  er  sich  während 
zweier  Tage  außerordentlich  bissig  gegen  das  Vieh  benahm,  indem  er  eine  große 
Anzahl,  ca.  40  Stück,  durch  Bisse  verletzte.  Kurz  darauf  verendete  der  Hund, 
doch  legte  man  diesem  Umstände  keine  weitere  Bedeutung  bei.  Erst  als  eine 
große  Anzahl  der  gebissenen  Rinder  mit  allen  Zeichen  der  Tollwut  erkrankten 
und  fielen,  wurde  es  offenbar,  daß  der  verendete  Hund  seinerzeit  an  Tollwut 
elitten  hatte.  Durch  den  Nachweis  der  NsGRischen  Körperchen  (Institut  für 
nfektionskrankheiten  „Robert  Koch")  konnte  bei  einer  Reihe  der  gefallenen 
Rinder  die  klinische  Diagnose  bestätigt  werden. 

Die  Ausbreitung  der  Wut  in  Deutschland  ist  keineswegs  eine 
gleichmäßige.  Wenn  man  in  großen  Zügen  die  Verbreitimg  der 
Tollwut  während  der  beiden  letzten  Jahrzehnte  in  Deutschland  skiz- 
zieren will,  so  kann  man  sagen,  daß  Deutschland  im  großen  und 
ganzen  frei  von  Lyssa  ist,  ausgenommen  seine  östliche  Grenze, 
vor  allem  die  unmittelbar  an  Eußland  und  Oesterreich  grenzenden 
Gebiete.  Außerdem  hat  sich  in  den  letzten  Jahren  die  Wut  auch  an 
der  westlichen  Grenze  des  Reiches,  sowie  am  Ehein  eingenistet. 

Was  die  Zahl  der  tollen  Tiere  anbelangt,  so  marschiert  nach  den 
Statistiken  von  Kirchner,  umfassend  die  Jahre  1897—1901  und 
pÖBERT  1902—1907,  die  Provinz  Schlesien  an  der  Spitze.  .Dann 
folgen  die  Provinzen  Ostpreußen,  Posen,  Westpreußen,  Eheinprovinz. 
Auf  die  4  Grenzprovinzen  im  Osten  entfielen  in  der  Zeit  1897—1901 
3467  83,8  Proz.,  in  der  Zeit  1902—1907  betrug  diese  Zahl  3247 
oder  74,4  Proz.  aller  tollen  Tiere. 
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Während  der  Zeit  vom  1.  April  1908  bis  31.  März  1911  wurden 
dem  Institut  „Robert  Koch"  im  ganzen  686  Köpfe  wütender  oder 
wutverdächtiger  Tiere  zur  Diagnosenstellung  eingesandt,  lleclinci 
man  noch  452  dazu,  die  dem  Institut  zu  Breslau  während  dieser  Zei' 
eingeschickt  wurden,  so  ergibt  sich  eine  Gesamtsumme  von  ll3r 
Köpfen.  Davon  entfielen  auf  die  Provinz  Schlesien  260,  Posen  19i 
Ostpreußen  168,  Westpreußen  78,  Hessen-Nassau  39,  die  Eheinprovinz  ■ 
130,  auf  Bayern  143,  Sachsen  16. 

Aus  diesen  Zahlen  geht  hervor,  daß  die  unmittelbaren  Grenz- 
gebiete gegen  Rußland,  Oesterreich  und  Belgien  das  größte  Kon-  . 
tingent  sämtlicher  Tollwutfälle  in  Deutschland  stellen.  Man  kann 
wohl  ohne  Uebertreibung  behaupten,  daß  sich  Deutschland,  dank  i 
seiner  guten  sanitätspolizeilichen  Maßnahmen,  von  der  Tollwut  be- 
freien würde,  wenn  es  nicht  fortwährend  durch  Ueberläufer  aus  den 
verseuchten  Nachbarländern  infiziert  würde. 

Zu  den  von  der  Tollwut  am  stärksten  heimgesuchten  Ländern  gehört  Ruß-  . 
land.  Nach  den  von  der  Kaiserlich-Russischen  Veterinärverwaltung  aufgestellten  i 
Monatsberichten  herrschte  sie  nicht  nur  im  europäischen,  sondern  auch  im  s 
asiatischen  Rußland  in  großer  Ausdehnung.  Die  folgende  Tabelle  gibt  einen  ; 
Ueberblick  über  den  Stand  der  Lyssa  im  europäischen  Rußland  während  der  r 
Jahre  1907  bis  1911.  In  diesen  5  Jahren  waren  insgesamt  21342  Gemeinden  i 
verseucht;  die  Gesamtzahl  der  erkrankten,  gefallenen  und  getöteten  Tiere  belief  f 
sich  auf  81932. 


Zahl  der 

Zahl  der  Tiere 

Jahr 

betroffenen  Gemeinden 

Europ.  Rußland 

erkrankt 

gefallen 

getötet 

1907 

3  059 

5844 

1889 

4  635 

1908 

4  060 

7  253 

2150 

6124 

1909 

4  467 

8068 

2  466 

7145 

1910 

4  417 

7  646 

2188 

7  059 

1911 

5  339 

8  814 

2  619 

8032 

Summe 

21  342 

37  625 

11 312 

32  995 

In  Oesterreich  hat  die  Wut  in  den  Jahren  1891  bis   1899,  geringe  : 
Schwankungen  abgerechnet,  fortwährend  zugenommen  (von  805  auf  1551  Krank-  ; 
heitsfälle :  im  Jahre  1900  1187  Fälle).    Am  meisten  war  sie  in  Böhmen  und  i 
Galizien  verbreitet,  dann  in  Mähren  und  Niederösterreich.    Vielfach  wurde  sie  : 
aus    Rußland    und    Rumänien    nach    Galizien    und    der    Bukowina  einge- 
schleppt.    In  diesen  Grenzgebieten,  wo  eine  sehr  große  Anzahl  von  Hunden 
ohne  alle  Aufsicht  gehalten  wird,  ist  die  Wut  nicht  nur  unter  den  Hunden,  . 
sondern  auch  unter  den  Wölfen  sehr  häufig  verbreitet.    In  dem  10-jährigen  • 
Zeitraum  von   1891   bis   1900  sind  in  Oesterreich  insgesamt  4974  Menschen 
von  wütenden  Hunden  gebissen  worden,  mit  einer  Mortalität  von  123,  d.  i. 
2,4  Proz.    Im  Jahr  1911  wurde  in  1174  Gemeinden  mit  1437  Gehöften  Toll- 
wut  festgestellt.     In   Ungarn,    einschließlich   Kroatien   und   Slavonien,    beuer  1 
sich  im  Jahre  1911  die  Zahl  der  Gemeinden,  in  denen  Tollwutfälle  vorkamen, 
auf  11592  mit  12  054  Gehöften  (die  Angaben  zum  Teil  entnommen  dem  Lehr-  ■ 
buche  von  Hutyra  &  Marek,  Spez.  Rath.  u.  Therap.  der  Haustiere). 

Auch  in  Frankreich  ist  die  Wut  noch  immer  stark  verbreitet.  Durch- 
schnittlich wurden  dort  in  den  letzten  10  Jahren  ca.  2000  Fälle  unter  den  Hunden 
festgestellt,  doch  scheint  in  den  letzten  Jahren  die  Zahl  abzunehmen  (im  Jahre 
1907   1892  Fälle,  im  Jahre  1908  1482).    Ungewöhnlich  stark  ist  di^e  Zitter  . 
in  Paris  gesunken,  seit  dem  Jahre  1900  von  807  auf  43  im  Jahre  1907. 

Einen  Ueberblick  über  den  Stand  der  Tollwut  in  verschiedenen 
anderen  Ländern  Europas  während  des  Jahres  1911  geben  folgende 
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Zalileii,  die  dem  Jaliresbericht  über  die  Verbreitung  von  Tierseuchen 
im  Deutschen  Reich  (Jalir  1912)  entnommen  sind: 

In  Italien  belief  sich  die  Zahl  der  an  Tollwut  gefallenen  oder  getöteten 
Tiere  auf  312. 

In  Rumänien  waren  92  Distrikte  mit  101  Gemeinden  betroffen.  Die  Ge- 
samtzahl der  erkrankten  und  wegen  Tollwut  getöteten  Tiere  betrug  566  Hunde, 
77  Rinder,  13  Schweine,  9  Katzen,  8  Pferde. 

In  Serbien  waren  69  Gemeinden  verseucht.  Die  Gesamtzahl  der  gefallenen 
oder  getöteten  Tiere  belief  sich  auf  95  Hunde,  6  Rinder,  6  Katzen,  5  Schweine, 
1  Esel  und  1  Ziege. 

Bulgarien  hatte  147  verseuchte  Ortschaften. 

Die  Zahlen  der  Schweiz  sind  sehr  gering  :  5  Hunde,  1  Pferd. 

In  Belgien  wurden  als  lyssakrank  oder  verdächtig  gemeldet :  89  Hunde, 
9  Rinder,  3  Katzen,  3  Pferde  (Luxemburg  3  Tiere). 

Spanien  weist  folgende  Zahlen  auf :  387  Hunde,  37  Pferde,  17  Schweine, 
12  Schafe,  10  Rinder,  9  Katzen,  6  Ziegen. 

Ueber  die  Zahl  der  durch  tollwütige  Tiere  verursachten  Biß- 
verletzungen  und  der  menschlichen  Lyssafälle  gestatten 
die  Ziffern  derjenigen  Personen,  die  sich  in  den  Pasteurinstituten 
der  einzelnen  Länder  der  Schutzimpfung  unterziehen,  Schlüsse  zu 
ziehen.  Wenn  aber  auch  heutzutage  die  Schutzimpfung  gegen  Lyssa 
unter  der  Bevölkerung  einzelner  Kulturstaaten  sehr  populär  geworden 
ist,  so  dürfen  bei  der  Beurteilung  der  Zuverlässigkeit  der  Zahlen  der 
Statistik  jedoch  zwei  Umstände  nicht  vergessen  werden.  Erstens 
bleibt  doch  ein  Teil  der  verletzten  Personen  der  Schutzimpfung 
fern  und  zweitens  befindet  sich  unter  den  Schutzgeimpften  eine 
nicht  unerhebliche  Anzahl  solcher  Personen,  die  nur  von  wutver- 
dächtigen Tieren  verletzt  worden  sind.  Diese  Kategorie  von  Ver- 
letzten müßte  beim  Vergleich  der  verschiedenen  Statistiken  in  Ab- 
zug gebracht  werden.  In  der  Tat  trägt  dieser  Forderung  auch  das 
bekannte  von  Pasteur  aufgestellte  Schema  Rechnung,  das  die  Schutz- 
geimpften in  die  Rubriken  A  (Feststellung  der  Lyssa  des  verletzenden 
Tieres  durch  die  mikroskopische  Untersuchung  oder  den  Tierversuch), 
Rubrik  B  (Diagnose  durch  den  Tierarzt  gestellt),  Rubrik  C  (Fälle, 
in  denen  der  Tollwutverdacht  weder  bestätigt,  noch  auszuschließen 
war)  einteilt.  Die  Berliner  Wutschutzahteilung  hat  diesen  drei  Ab- 
teilungen noch  die  Rubrik  D  (Fälle,  in  denen  die  Personen  nur  zu 
ihrer  Beruhigung  auf  ausdrückliches  Verlangen  immunisiert  werden) 
angefügt.  Die  folgende  Frequenz-  und  Mortalitätsstatistik  der  beiden 
deutschen  Wutschutzabteilungen  in  Berlin  und  Breslau  enthält  die 
Zahlen  der  Rubrik  A  und  B  des  PASxEURschen  Schemas  seit 
Beginn  der  Schutzimpfung  in  Deutschland  überhaupt  (1898—1911), 
ferner  die  Zahl  der  Todesfälle  (absolute  und  relative  Mortalität), 
sowie  die  Inkubationszeit  der  einzelnen  Erkrankungsfälle. 

Während  eines  13-jährigen  Zeitraumes  wurden  also  in  Deutsch- 
land insgesamt  5098  von  lyssakranken  oder  lyssaverdächtigen  Tieren 
Verletzte  der  Wutschutzbehandlung  unterworfen.  Die  Zahl  der  von 
wirklich  wutkranken  Tieren  oder  auf  andere  Art  verletzten  Personen 
Cßubrik  A  und  B  des  PASTEURSchen  Schemas)  stellt  sich  auf  4156. 
Hiervon  starben  im  ganzen  43  Personen  (absolute  Mortalität),  und 
zwar  8  während  der  Behandlung  und  innerhalb  der  ersten  14  Tage 
nach  vollendeter  Schutzimpfung,  35  Personen  nach  dieser  Zeit  (rela- 
tive Mortalität).  Die  durchschnittliche  Inkubationszeit  der  an  ty- 
pischer Lyssa  gestorbenen  43  Patienten  beträgt  66  Tage. 
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Frequenz-  und  Mortalitätsstatistik  der  Deutschen  Wutschutz- 
Abteilungen  Berlin  und  Breslau  während  der  Jahre  J898  — 19io- 


Jahr 


Zahl  der  von 
wutkranken 
und  wutver- 
diichtigen 
Tieren  Verletz- 
ten, welche  der 
Wutschutz- 
behandlung 
unterworfen 
wurden 


Anzahl  der 
Verletzten,  bei 
denen  die  Toll- 
wut des  ver- 
letzenden Tieres 
durch  die  Unter- 
suchung im 
Laboratorium 
oder   die  tier- 
ärztliche Unter- 
suchung festge- 
stellt worden  ist. 
(Rubrik  A  u.  B 

des  Pasteur- 
schen  Schemas) 


Von  den  Behandelten  starben  infolge  von  | 
Wuterkrankung  j 


während 
der  Behandlung 


nach  der  Behandlung 


ins- 
gesamt 


Tage 
nach  Be 
ginn  der 
Behand- 
lung 


Tage 
nach  der 

Ver- 
letzung 


ins- 
gesamt 


Tage 
nach 
Ab- 
schluß 

der 
Behand- 
lung 


1898 
1899 

1900 
1901 

1902 


1903 

1904 

1905 
1906**) 


1907 
1908 


1909 


1910 


137 

384 

332 
230 

333 


400 

440 

534 
491 


462 
536 


501 


318 


123 
331 

276 
208 

234 


335 

379 

395 
433 


381 
450 


374 


237 


2 
1 


15 

15 
19 


56 

21 

28 


22 


10 
18 
14 


24 


20 
24 

20 


15 


22 


1 

4 


Summe  I 


5098 


4156 


8    I    128    I  215 


'35 


10 
18 

17 
103 
143 

25 
26 
93 
95 

7 

11 
28 
112 

13 
16 
39 
194 

49 

.  14 
19 
41 
66 
227 

5 
12 
13 
23 
35 

1 
2 
8 
15 
38 
76 
__59_ 
1653 


2C 


*)  Aufgestellt  nach  den  Berichten  der  Abteilungen  Berlin  und  Breslau. 
**)  Eröffnung  der  Breslauer  Abteilung  am  28.  Juli  1906. 
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Straßenvirus  und  Virus  fixe. 

Für  das  Verständnis  der  weiteren  Kapitel  und  des  Mechanismus 
der  Schutzimpfung  überhaupt  ist  eine  Definition  der  beiden  Modifika- 
tionen des  Lyssaerregers  unerläßlich.  Was  verstehen  _  wir  unter 
Straßenvirus,  welches  Virus  bezeichnen  wir  mit  „Virus  fixe"? 

„Straßenvirus  oder  Virus  des  rues"  nannte  Pasteur  dasjenige 
Virus,  durch  das  unter  natürlichen  Verhältnissen  die  Infektion  von 
Hund  zu  Hund,  vom  Hund  auf  den  Menschen  oder  andere  lebende 
Wesen  vermittelt  wird  und  sich  so  weiter  fortpflanzt. 

Infiziert  man  mit  diesem  natürlichen  Virus  beliebiger  Herkunft, 
sei  es  vom  wutkranken  Hund,  Katze,  Rind  usw.  oder  dem  Menschen, 
das  für  die  Lyssainfektion  sehr  empfängliche  Kaninchen  und  überträgt 
das  Virus  subdural  auf  diese  Tierart  von  Passage  zu  Passage,  so  ge- 
winnt es  bei  lang  fortgesetzter  Weiterimpfung  schließlich  bestimmte 
Eigenschaften.  Seine  Virulenz  nimmt  für  das  Kaninchen  zu,  während 
sich  die  Inkubationszeit  zuerst  in  unregelmäßiger,  dann  in  gleich- 
mäßiger Weise  verkürzt.  Nach  ca.  100  Passagen  tötet  dieses  so  ver- 
stärkte Virus  die  Kaninchen  in  ganz  bestimmter  Inkubationszeit, 
deren  Dauer  beim  ursprünglichen,  von  Pasteur  hergestellten  und  zur- 
zeit in  den  meisten  Schutzimpfungsanstalten  gebrauchten  Virus  6  bis 
7  Tage  beträgt.  Pasteur  gab  diesem  modifizierten,  in  seiner  In- 
kubationszeit und  Wirkung  konstanten  Virus  den  Namen  „Virus  fixe". 

lieber  seine  Gewinnung  hat  Pasteur  1884  auf  dem  Kongreß 
in  Kopenhagen  folgende  Angaben  gemacht: 

„Le  bulbe  du  premier  lapin  mort  est  inocule  ä  deux  nouveaux 
lapins,  toujours  par  trepanation.  L'un  d'eux  est  pris  de  rage  apres 
10  jours,  l'autre  apres  14  jours.  Avec  le  bulbe  du  premier  mort, 
on  inocule  encore  deux  nouveaux  lapins :  cette  f ois  la  rage  se  declare 
en  10  jours  pour  Fun,  en  12  jours  pour  l'autre.  Au  cinquieme  passage 
par  deux  lapins,  la  rage  s'est  declaree  en  11  jours  pour  chacun  d'eux, 
en  11  jours  egalement  pour  la  sixieme  passage,  en  12  jours  pour  le 
septieme,  en  10  et  11  jours  pour  le  huitieme,  en  10  jours  pour  le 
neuvieme  et  le  dixieme  passage,  en  9  jours  pour  le  onzieme,  en  8  ä 

9  jours  pour  le  douxieme,  et  ainsi  de  suite  avec  des  variations  de 
24  heures  au  plus,  jüsqu'au  vingt  et  unieme  passage,  oü  la  rage  s'est 
declaree  en  8  jours,  jüsqu'au  cinquantieme  passage." 

HöGYEs  gelang  die  Gewinnung  eines  Virus  fixe  in  viel  kürzerer 
Zeit,  indem  er  zu  den  Passagen  nur  junge  Kaninchen  verwendete. 
Schon  bei  der  16.  Passage  fiel  die  Inkubationszeit  auf  7  Tage,  von  der 
65.  Passage  war  eine  konstante  6-tägige  Inkubationsdauer  erzielt. 
HöGYEs  verglich  sein  Virus  mit  dem  PASTEURSchen  und  konnte  die 
vollkommene  Identität  beider  Virusarten  feststellen. 

Schon  Pasteur  hat  angegeben,  daß  die  öftere  Passage  des 
Straßenvirus  durch  Meerschweinchen  viel  schneller  das  Maximum 
der  Virulenz  herbeiführt.  7—8  Uebertragungen  von  Meerschweinchen 
auf  Meerschweinchen  sollen  genügen.  Nach  Babes  genügen  schon 
3—4  Meerschweinchenpassagen,  um  den  Tod  der  Kaninchen  in  8  bis 

10  Tagen  herbeizuführen  und  eine  Aenderung  des  Straßenvirus  in 
ein  Virus  fixe  zu  bewirken. 

Das  Krankheitsbild,  das  die  mit  Virus  fixe  subdural  infiziei'ten 
Kaninchen  zeigen,  ist  fast  ausnahmslos  dasselbe,  wie  bei  Straßenwut 
(s.  S.  822  u.  823).  Die  einzelnen  Symptome  entwickeln  sich  mit  großer 
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Regelmäßigkeit.  In  den  ersten  Tagen  nach  der  Infektion  ist  dem 
Tiere  nichts  Besonderes  anzusehen ;  es  benimmt  sich  wie  ein  nor- 
males. Gegen  den  4. — 5.  Tag  ändert  sich  das  Bild;  das  erste  krank- 
hafte Symptom  ist  die  Steigerung  der  Temperatur,  der  unverändert! 
Blick ;  die  Tiere  verlieren  weiter  ihren  Appetit  und  magern  zusehends 
ab.  Im  ferneren  Verlauf  machen  sich  die  bereits  geschilderten  Sym- 
ptome gesteigerter  Erregbarkeit  bemerkbar,  um  dann  schnell  einer 
Parese  oder  Paralyse  der  hinteren  Extremitäten  Platz  zu  machen 
die  dann  allmählich  auch  auf  die  vorderen  Extremitäten  fort^ 
schreitet,  bis  das  Tier  vollständig  gelähmt  nach  einer  stunden-  oder 
oft  tagelangen  Agone  zugrunde  geht.  Der  Tod  tritt  gewöhnlich  am 
8.-9.  Tage  ein.  Kleine  Abweichungen  dieses  Krankheitsbildes  kom- 
men vor.  Selten  ist  jedoch  die  Inkubationszeit  um  mehrere  Tage 
verlängert. 

Das  Virus  fixe  der  Wutschutzabteilung  des  Instituts  „Robert 
Koch"  in  Berlin  hat  zurzeit  ca.  800  Passagen  durchgemacht.  Durch- 
weg erkranken  die  mit  diesem  Virus  infizierten  Tiere  nach  5—7 
Tagen  und  gehen  am  8. — 9.  Tage  zugrunde. 

Eekmi  hat  gezeigt,  daß  die  in  verschiedenen  antirabischen  In- 
stituten verwendeten  Virus-fixe-Arten  beträchtliche  Unterschiede  auf- 
weisen. Seine  vergleichenden  Studien  mit  Virus  fi«e  der  verschiedenen 
Pasteurschen  Institute  haben  ergeben,  daß  die  Virulenz  des  fixen, 
auf  subkutanem  Wege  injizierten  Virus  sehr  verschie- 
den ist,  je  nach  dem  Institute,  aus  dem  es  stammt.  Permi 
konnte  folgende  Virulenzskala  verschiedener  Virus-fixe-Arten  auf- 
stellen :  Virus  Sassari  100  Proz.  (auf  mehrere  Hunderte  von  Muriden 
berechnet),  Palermo  ebenfalls  etwa  100  Proz.  (jedoch  nur  auf  10 
Muriden  berechnet),  Rom  und  Turin  ergaben  eine  Sterblichkeit  von 
60  Proz,,  Florenz  von  36  Proz.,  Bologna  und  Mailand  eine  Mortali- 
tät von  0  Proz. ;  doch  scheiden  diese  Virusarten  wegen  der  geringen 
Zahl  der  zu  den  Versuchen  verwendeten  Tiere  für  eine  vergleichende 
Statistik  aus. 

Man  muß  übrigens  Permi  beipflichten,  wenn  er  sagt,  daß  man 
bei  Infektionsversuchen  mit  Virus  fixe  zunächst  die  Virulenz  des- 
selben bei  den  verschiedenen  Tieren  und  für  die  einzelnen  Infek- 
tionswege ausprobieren  muß,  wenn  man  Schlüsse  irgendwelcher  Art 
aus  den  Versuchen  ziehen  will;  durch  die  verschiedene  Virulenz  des 
Erregers  können  die  von  den  Untersuchern  erhaltenen  verschieden- 
artigen Resultate  zwanglos  erklärt  werden. 

Nach  den  Angaben  verschiedener  Forscher  soll  das  Straßenvirus 
auch  durch  wiederholte  Passagen  durch  andere  Tierarten,  z.  B.  den 
Hund,  Ratte,  Affen,  gewisse  Modifikationen  erfahren. 

Schon  Magendie  hatte  behauptet,  daß  das  Lyssavirus,  auf  natür- 
lichem Wege  durch  den  Biß  von  Hund  zu  Hund  übertragen,  bereits 
in  der  fünften  Generation  seine  pathogenen  Eigenschaften  verliere. 

Celli,  Marino  und  Zucco  haben  diese  Beobachtung  aucli  ex 
perimentell  zu  stützen  versucht,  indem  sie  das  von  einem  an 
gestorbenen  Patienten  gewonnene  Virus  subdural  von  Hund  zu  Hund 
weiter  verimpften  und  ca.  um  die  10.  Passage  nicht  mehr  die  ty- 
pische rasende  Wut,  sondern  nur  paralytische  Wut  beobachteten. 
Bei  noch  weiteren  Passagen  trat  auch  nicht  mehr  die  paralytisclu 
Form  der  Lyssa  auf;  vielmehr  gingen  die  Tiere  unter  den  Erschei- 
nungen der  Kachexie  nach  längerer  Inkubationszeit  zugrunde,  boten 
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also  das  Bild  der  sogenannten  konsumptiveu  Wut.  Gehirnteile  der- 
ai-t  zugrunde  gegangener  Tiere  vermochten  nicht  mehr  beim  Kanin- 
chen eine  Lyssainfektion  zu  erzeugen.  Das  Virus  mußte  also  durch 
die  wiederholte  Hundepassage  seine  Virulenz  vollkommen  verloren  haben. 

Makii.  hat  die  Versuche  der  eben  genannten  Autoreu  nachge- 
prüft, kam  aber  zu  ganz  andei'en  Eesnltaten :  weit  entfernt,  daJi 
durcli  die  fortgesetzte  Passage  von  Hund  zu  Hund  das  Virus  sich  ab- 
schwächte, nahm  es  vielmehr  aji  Virulenz  für  diese  Tierart  zu  und 
hielt  sie  sogar  hartnäckig  fest.  Dasselbe  war  beim  Fuchs  der  Fall, 
wie  NocARD  gezeigt  hat.  Schon  nach  7 — 8  Passagen  war  eine  ent- 
schiedene Virulenzsteigerung  des  Sti'aßenvirus  zu  beobachten.  Ver- 
suche mit  anderen  Tierarten,  z.  B.  Katzen,  hatten  dasselbe  Ergebnis, 
Dagegen  scheint  das  Straßenvirus  durch  die  Affenpassage  an  Viru- 
lenz zu  verlieren,  eine  interessante  Beobachtung,  die  zuerst  von 
Pasteur  ermittelt  und  auch  von  anderen  Autoren  bestätigt  worden  ist. 

Worin  besteht  nun  der  eigentliche  Unterschied  zwischen  beiden 
Virusarten  ? 

Die  Differenz  zwischen  den  beiden  Modifikationen  des  Virus  ist 
nach  E.  Marx  zunächst  eine  graduelle.  Da  man  bei  gleicher  Infek- 
tion, z.  B,  bei  der  subduralen  Impfung  mit  Virus  fixe  immer  einen 
früheren  Tod  als  bei  Straßenwut  erhält,  so  schließt  Marx  daraus 
mit  Recht,  daß  das  von  dem  modifizierten  Wuterreger  des  Virus  fixe 
produzierte  Gift  ein  intensiveres  und  reichlicheres  ist,  als  wie  es 
das  des  Erregers  der  Straßenwut  sein  muß.  Es  sei  daher  am  wahr- 
scheinlichsten, daß  das  Virus  fixe  ein  energischer  wirkendes  Gift 
erzeuge,  als  das  Straßenvirus. 

Einen  weiteren  Unterschied  zwischen  den  beiden  Virusarten  sehen 
Kraus,  Keller,  Clairmont  in  der  verschiedenen  Fortpflanzungs- 
geschwindigkeit. Denn  bei  ihren  Versuchen  ist  nach  subduraler  In- 
fektion mit  Virus  fixe  die  Medulla  oblongata  bereits  am  3.  und  4.  Tage 
infektiös,  bei  Straßenwut  nicht  vor  dem  5. — 6.  Tage,  oft  sogar  erst 
am  10.  Tage. 

Wie  aber  Schüder  gezeigt  hat,  bestehen  in  der  Fortpflanzungs- 
geschwindigkeit gar  keine  so  großen  Differenzen.  Auf  Grund  eines 
großen  Tiermaterials  kommt  er  zu  folgenden  Schlüssen : 

1.  „Beim  Virus  fixe  schwankt  die  Vermehrungs-  bzw.  Fort- 
pflanzungsgeschwindigkeit zur  Medulla  zwischen  1  und  5  Tagen. 

2.  Beim  Straßen  virus  beträgt  diese  Schwankung  6 — 11  Tage, 

3.  Zwischen  dem  Straßenvirus  und  dem  Virus  fixe  betragen  diese 
Schwankungen  1  (5  und  6  Tage)  bis  6  (5  und  11  Tage)  Tage." 

Auch  Schüder  sieht  ebenso  wie  Marx  den  fundamentalen  Unter- 
schied zwischen  den  beiden  Modifikationen  des  Virus  in  der  Gift- 
produktion und  der  größeren  Vermehrungsenergie  des  Virus  fixe 
gegenüber  dem  Straßenvirus. 

Zu  diesen  Eigenschaften  kommt  noch  nach  Marx  eine  weitere 
Verschiedenheit,  nämlich,  daß  das  im  allgemeinen  für  den  Menschen 
doch  erheblich  virulente  Straßenvirus  bei  seiner  Ueberführung  in 
das  Virus  fixe  an  Infektiosität  eingebüßt  hat,  wenigstens  bei  der  für 
die  Schutzimpfung  gebräuchlichen  subkutanen  Einverleibungsweise. 
In  der  Tat  sprechen  die  vielen  Beobachtungen  dafür,  daß  das 
Passagevirus  für  den  Menschen  vollkommen  avirulent 
geworden  ist.  Nitsch,  Pröscher  haben  sich  originales  Virus  fixe, 
und  zwar  in  großen  Mengen  injizieren  lassen,  ohne  daß  irgendwelche 
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Folgen  zu  bemerken  waren.  Ferner  ist  bisher  noch  kein  einzic^er 
einwandfreier  Fall  von  Impfwut  oder  Laboratoriumsinfektion  mit 
Virus  fixe  festgestellt  worden.  Auch  liegen  Mitteilungen  in  der 
Literatur  vor,  daß  Personen,  die  von  wutkranken  Tieren  in  besonders 
arger  Weise  verletzt,  und  wo  die  Gefahr  eines  Ausbruches  der 
Krankheit  in  hohem  Grade  bestand,  längere  Zeit  mit  originalen! 
Virus  behandelt  wurden,  ohne  die  geringste  gesundheitliche  Scliädi- 
gung.  Es  kann  daher  wohl  keinem  Zweifel  unterliegen,  daß  das 
pathogene  Vermögen  des  Virus  fixe  für  den  Menschen 
erloschen  ist. 

Aber  auch  für  manche  Tierarten  trifft  die  Beobachtung  zu,  dal 
das  Virus  fixe  ihnen  gegenüber  eine  geringere  Pathogenität  besitzi. 
So  ist  es  nach  den  Erfahrungen  verschiedener  Untersucher:  Helmax, 
Remlinger.  Jos.  Koch  u.  a.  für  Hunde  entschieden  weniger  pathogen 
als  das  Straßenvirus.  Ebenso  scheint  die  Infektiosität  des  Virus 
fixe  für  Affen  nach  den  Versuchen  von  Pasteur,  E.  Marx,  Makie 
geringer  zu  sein,  als  die  des  Straßenvirus.  Marx  zieht  aus  jenen 
Beobachtungen  den  Schluß,  daß  das  Virus  fixe,  wenn  es  nicht  durch 
die  subdurale  Impfung  oder  auf  dem  Wege  der  Lymph-  und  Blutbahn 
direkt  in  das  Gehirn  und  Rückenmark  gelangt,  sondern  den  normalen, 
keimvernichtenden  Kräften  ausgesetzt  ist,  diesen  leichter  erliegt  als 
das  Straßenvirus. 

Diese  drei  Punkte: 

1)  daß  das  Virus  fixe  ein  stärkeres  Gift  als  das  Straßenvirus 
erzeugt ; 

2)  daß  die  Vermehrungsgeschwindigkeit  des  Virus  fixe  größer 
ist,  als  die  des  Straßenvirus; 

3)  daß  das  Virus  fixe  bei  rein  subkutaner  Injektion  für  den 
Menschen  unschädlich  und  für  manche  Tiere  (Affe,  Hund) 
erheblich  weniger  infektiös  ist,  als  das  der  Straße, 

bedingen  nach  Marx  den  Unterschied  zwischen  den  beiden  Virus- 
modifikationen. 


Die  Wut  der  Tiere. 
Klinisches  Bild  der  Wut. 

Wir  hatten  bereits  gesehen,  daß  alle  Säugetiere  für  die  Wut 
empfänglich  sind.  Die  klinischen  Erscheinungen  sind  im  großen  und 
ganzen  bei  den  verschiedenen  Tieren  dieselben  und  es  erübrigt  sich, 
das  klinische  Bild  sämtlicher  für  Lyssa  empfänglicher  Tierarten  im 
einzelnen  zu  besprechen.  An  dieser  Stelle  sollen  vor  allem  der  Krank- 
heitsverlauf und  die  klinischen  Symptome  der  Wut  des  Hundes 
genauer  geschildert  werden,  und  zwar  deshalb,  weil  der  Hund  der 
eigentliche  Repräsentant  und  der  wichtigste  Ueberträger  der  Krank- 
heit auf  den  Menschen  ist. 

Obschon  die  Lyssainfektion  des  Hundes  je  nach  Rasse,  Ge- 
schlecht, Alter,  Temperament  mancherlei  Verschiedenheiten  zeigen 
und  unter  wechselnden  Bildern  auftreten  kann,  so  daß  es  scl^wierig 
ist,  ein  scharfes  Bild  der  Krankheit  zu  zeichnen,  so  lassen  sich  doch 
bestimmte  Stadien  oder  Perioden  unterscheiden,  vorausgesetzt,  dab 
die  Krankheit  keinen  allzu  schnellen  Verlauf  nimmt.  Sie  lassen 
sich  allerdings  nicht  immer  scharf  voneinander  trennen,  ja,  wie  wir 
noch  weiter  sehen  werden,  können  sogar  die  Erscheinungen  des 
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sof^enaiinten  Irritationsstadiiims  ganz  ausfallen  oder  übersprungen 
werden.  Erfahrungsgemäß  tritt  die  Wut  des  Hundes  in  zwei  Haupt- 
fornien  oder  Varietäten  auf,  in  Form  der  rasenden  und  als  so- 
genannte stille  oder  paralytische  Wut.  Im  Verlauf  des  Krankheits- 
prozesses selbst  kann  man  drei  Perioden  unterscheiden: 

1)  ein  Stadium  prodromorum  s.  melancholicum, 

2)  ein  Stadium  irritationis, 

3)  ein  Stadium  paralyticum. 

Inkubationszeit,  Stadium  prodromorum. 

Wie  bei  jeder  Infektionskrankheit,  so  kommt  es  auch  bei  der 
Lyssainfektion  des  Hundes  nicht  sofort  nach  der  natürlichen  oder 
künstlichen  Infektion  zu  Krankheitserscheinungen,  sondern  es  geht 
dem  Ausbruch  der  eigentlichen  Erkrankung  eine  Inkubationszeit  vor- 
aus. Das  Eigentümliche  bei  der  Lyssainfektion  ist,  daß  dieses  Ln- 
kubationsstadium  eine  verhältnismäßig  lange  Zeit,  in  einer  Anzahl  von 
Fällen  sogar  sehr  lange  währen  kann. 

Die  Dauer  der  Inkubation  wird  von  den  einzelnen  Autoren 
verschieden  angegeben.  Bei  Bißverletzungen,  also  dem  natürlichen 
üebertragungsmodus,  währt  sie  durchschnittlich  5 — 8  Wochen, 
nach  HöGYEs  60  Tage;  nach  älteren  Autoren  bemerkt  man  nie  früher 
die  Zeichen  der  Wutkrankheit  als  6  Tage  nach  dem  Biß,  zuweilen  aber 
erst  nach  8  Monaten.  Nach  Haubner  zeigen  sich  die  ersten  klinischen 
Symptome  innerhalb  zweier  Monate  bei  83  Proz.,  innerhalb  des  dritten 
bei  16  Proz.  der  Hunde,  der  Eest  =  1  Proz,  erkrankt  im  vierten  Mo- 
nate und  später. 

Bei  den  übrigen  Haustieren  wechselt  die  Inkubationszeit  zwischen 
2 — 5 — 7 — 10  Wochen,  kann  aber  in  seltenen  Fällen  9 — 15  Monate 
betragen  (Faber,  Bollinger,  Jos.  Koch). 

Bei  experimenteller  Infektion  werden  im  allgemeinen  kürzere 
Inkubationszeiten  beobachtet.  Sie  schwankte  bei  40  Hunden,  die  im 
Institute  „Robert  Koch"  mit  Straßenvirus  intramuskulär  zu  beiden 
Seiten  der  Wirbelsäule  infiziert  wurden,  zwischen  11 — 50  Tagen 
und  betrug  im  Mittel  ca.  17  Tage  (Jos.  Koch).  Die  im  HöoYEsschen 
Institute  durch  Biß  infizierten  Hunde  erkrankten  nach  9—33  Tagen; 
nach  subkutaner  Infektion  mit  Gehirnemulsion  trat  die  Krankheit 
am  13.— 19.  Tage,  nach  subduraler  Infektion  schon  am  10.— 15.  Tage 
auf.  Die  kürzere  Inkubation  bei  experimenteller  Infektion  erklärt 
sich  dadurch,  daß  die  Menge  des  infizierenden  Agens  einmal  viel 
größer  ist  als  bei  der  natürlichen  Infektion,  und  zweitens  das  Virus 
bei  verschiedenen  experimentellen  Infektionsarten,  wie  z.  B.  bei  der 
subduralen  und  intramuskulären,  schneller  und  in  größerer  Konzen- 
tration zum  eigentlichen  Angriffspunkte  des  Virus,  zum  Zentral- 
nervensystem, gelangt. 

Schon  gegen  Ende  der  Inkubationszeit,  zuweilen  mehrere  Tage 
vor  dem  Ausbruch  der  eigentlichen  Wutsymptome,  machen  sich  beim 
infizierten  Hunde  gewisse  Prodromalersch einungen  bemerkbar, 
die  bei  einem  der  Erkrankung  verdächtigen  Tiere  wohl  beachtet 
werden  müssen. 

Das  wichtigste  Symptom  ist  das  veränderte  Benehmen  des 
Hundes;  die  guten  Charaktereigenschaften,  Gehorsam,  Treue,  An- 
hänglichkeit, freundliches  Wesen,  die  den  Hund  im  allgemeinen  aus- 
zeichnen, gehen  verloren.    Seine  Stimmung  ist  verändert,  sein  Be- 
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tragen  launenhaft;  der  bis  dahin  zutrauliche,  freundliche  Hund  zei^t 
ein  mürrisches,  verdrossenes  Wesen,  er  wird  traurig,  verkriecht  sich 
oder  sucht  stille,  dunkle  Plätze  auf.  In  anderen  Fällen  fällt  wieder- 
um die  ungewöhnliche  Freundlichkeit  und  Lebhaftigkeit  des  Hundes 
auf.  Die  Tiere  sind  aufgeregt,  bellen  Gegenstände  an  usw.  Zeiten 
wo  der  Hund  munter  und  übermäßig  lebhaft  ist,  wechseln  mit  solchen' 
wo  er  ein  trauriges,  melancholisches  Wesen  zeigt.  Auch  fällt  schon 
in  dieser  Zeit  auf,  daß  der  Hund  sehr  reizbar  ist;  plötzlich  fährt 
er  z.  B.  aus  dem  dumpfen  Hinbrüten  auf,  wenn  er  durch  das  Bellen 
eines  anderen  Hundes,  durch  das  Erscheinen  eines  Menschen  oder 
Tieres  gestört  wird.  Offenbar  besteht  auch  eine  Empfindlichkeit 
der  Biß-  oder  Infektionsstellen,  die  er  häufig  beleckt,  je- 
doch ist  diese  Empfindlichkeit  der  Bißnarben  keineswegs  immer  vor- 
handen. Eigentümlich  ist  auch  die  Veränderung  des  Ge- 
schmackes, der  sogenannte  verkehrte  Appetit.  Der  Appe- 
tit zu  den  gewöhnlichen  Nahrungsmitteln  ist  geringer,  dagegen  werden 
unverdauliche  Gegenstände,  wie  Holz,  Stroh,  Leder,  Haare, 
Erde,  Steine,  Lumpen  verschlungen  und  dem  Magen  einverleibt.  Der 
Geschlechtstrieb  ist  manchmal  gesteigert. 

Bei  den  meisten  experimentell  infizierten  Hunden  macht  sich 
jedoch  schon  im  Prodromalstadium  eine  starke  Schwäche,  Müdigkeit 
und  Hinfälligkeit  bemerkbar.  Die  Hunde  verkriechen  sich  in  die 
Ecke  des  Käfigs  und  sind  zuweilen  kaum  durch  Stoßen  oder  Schlagen 
zu  bewegen,  den  Platz  zu  wechseln  (Jos,  Koch),  Leichte  Temperatur- 
Schwankungen  sind  in  der  Regel  vorhanden  (Högyes).  Wichtig  ist, 
daß  es  Intervalle  gibt,  wo  der  Hund  wieder  vollständig  normal 
erscheint. 

Stadium  irritationis. 

Diese  Prodrome  leiten  zu  dem  eigentlichen  Irritations-  oder  dem 
maniakalischen  Stadium  über,  dessen  Dauer  bei  der  Mehrzahl  der 
Fälle  3 — 4  Tage  beträgt.  Die  bereits  vorhandene  Reizbarkeit  des 
Hundes  nimmt  zu  und  äußert  sich  zunächst  in  einer  starken  Unruhe. 
Als  ein  sehr  wichtiges  und  charakteristisches  Merkmal  der  Wut  des 
Hundes  gilt  von  altersher  das  Entweichen  und  Fortlaufen 
dieses  sonst  so  treuen  und  anhänglichen  Tieres  von  seiner  Herrschaft. 
Manche  Autoren  bezeichnen  das  Entlaufen  des  Hundes  von  Haus 
und  Hof  als  eines  der  ersten,  bestimmtesten  und  sichersten  Zeichen 
der  Wut.  In  wenigen  Tagen  kann  der  kranke  Hund  einen  Weg  von 
100—200  km  zurücklegen.  Für  die  Verbreitung  der  Krankheit  ist 
dieser  Umstand  von  besonderer  Wichtigkeit,  denn  häufig  fäUt  der 
kranke  Hund  alles,  was  ihm  in  den  Weg  kommt,  an  und  beißt  es. 
Charakteristisch  für  diese  Anfälle  von  Beißsucht  ist  ihr  oft  ganz 
unvermitteltes  Auftreten. 

So  hatte  in  der  Gegend  von  Memel  ein  Hund  ohne  jede  Ver- 
anlassung 12  Personen,  die  von  ihrer  Arbeit  kamen  und  ruhig  ihres 
Weges  gingen,  jählings  angefallen  und  sie  durch  Bisse  zum  Teil  stark 
verletzt.  Bei  einem  experimentell  infizierten  Hunde  war  ich  einmal 
Zeuge  eines  furchtbaren  Wutanfalles,  in  dem  sich  das  Tier  geradezu 
wie  rasend  gebärdete  und  seine  mit  ihm  im  Käfig  befindlichen 
Kameraden  zerfleischte,  bis  es  erschöpft  zusammenbrach.  Im  Käfig 
gehaltene  Hunde  fahren  zuweilen  mit  großer  Wut  auf  einen 
ihnen  hingehaltenen  Stock  los  und  beißen  sich  in  ihn  fest.  Im 
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allgemeinen  ist  jedoch  der  Grad  der  Beißsucht  bei  der  Mehrzahl 
der  experimentell  infizierten  Tiere  kein  großer;  die  meisten  schnappen 
nur  hin  und  wieder  zu,  wenn  sie  gereizt  werden  (Jos.  Koch).  Von 
vielen  Autoren  wird  als  nahezu  pathognomonisches  Merkmal  der  Wut 
die  Veränderung  der  Stimme  angegeben.  Das  Bellen  soll  heiser, 
eigentümlich  heulend  und  so  charakteristisch  sein,  daß  aus  der  Art 
dieses  Heulens  die  Diagnose  Wut  mit  großer  Walirscheinlichkeit 
gestellt  werden  kann.  Bei  experimentell  infizierten  Hunden  wird 
dieses  Heulen  kaum  beobachtet,  in  seltenen  Fällen  aber  ein  anhalten- 
des Bellen  (Jos.  Koch). 

Eine  eigentliche  Wasserscheu  ist  beim  Hunde  nicht  vorhanden. 
Der  Anblick  des  Wassers  löst  keinen  Anfall  aus.  Die  kranken  Hunde 
versuchen  häufig  Wasser  zu  lecken,  doch  hören  sie  bald  damit  auf, 
wohl  weil  das  Schlucken  ihnen  Schmerzen  bereitet.  Das  beim  Men- 
schen so  charakteristische  Symptom  der  Hydrophobie  fehlt  also  beim 
Hunde. 

Stadium  paralyticum. 

Schon  während  des  Exzitationsstadiums  machen  sich  Lähmungs- 
erscheinungen bemerkbar.  In  den  meisten  Fällen  treten  diese  bei 
den  experimentell  infizierten  Tieren  an  den  hinteren  Extremitäten 
auf.  Die  hintere  Hälfte  des  Hundes  erscheint  schwächer,  der  Gang 
wird  unsicher,  das  Tier  schwankt  hin  und  her,  fällt  zuweilen  auf 
die  Seite  und  macht  den  Eindruck,  als  wenn  es  betrunken  wäre:  Im 
weiteren  Verlauf  der  Krankheit  schreitet  die  Lähmung  fort  und 
geht  auch  auf  die  vorderen  Extremitäten  über.  In  anderen  Fällen 
ist  es  zuerst  der  Unterkiefer,  der  gelähmt  wird  und  schlaff  herab- 
hängt; schaumiger,  mit  Blut  vermischter  Speichel  fließt  zuweilen 
aus  dem  geöffneten  Maule.  In  diesem  Zustande  ist  das  Tier  nicht 
mehr  in  der  Lage  fest  zuzubeißen  und  nur  mühsam  erhebt  es  den 
Kopf,  wenn  es  gereizt  wird.  Der  total  gelähmte,  stark  erschöpfte 
Organismus  wird  hin  und  wieder  von  tonisch-klonischen  Krämpfen 
geschüttelt,  die  B,espiration  und  Herzaktion  ist  stark  beschleunigt, 
und  allmählich  tritt  im  Zustande  allgemeiner  Entkräftung  und 
starker  Abmagerung  der  Tod  ein. 

Die  Dauer  der  einzelnen  Stadien  kann  wechseln.  Nimmt  man 
als  die  gewöhnliche  Dauer  der  Krankheit  5—6  Tage  an,  so  dürften 
auf  das  Stadium  prodromorum  24—48  Stunden  entfallen  und  für  das 
Stadium  irritationis  2—3  Tage,  für  das  der  Lähmung  1—2  Tage 
zu  rechnen  seien.  In  selteneren  Fällen  dauert  die  ausgebrochene 
Wut  7—8  Tage,  mehr  als  10  Tage  währt  die  Krankheit  niemals 

(HÖGYES). 

Stille  Wut. 

Bei  der  stillen  oder  paralytischen  Form  der  Wut  besteht  aller- 
dings auch  eine  erhöhte  Reizbarkeit,  doch  fehlen  stärkere  Erschei- 
nungen der  Erregung  von  selten  des  Zentralnervensystems,  besonders 
aber  die  charakteristischen  Wutanfälle.  Nach  kurzdauernden  und 
wenig  ausgeprägten  Erregungszuständen  tritt  schon  bald  die  Lähmung 
der  hinteren  Extremitäten  und  des  Unterkiefers  auf.  Die  Tiere 
liegen  dann  meist  gelähmt  am  Boden,  hin  und  wieder  von  kurzen 
Krämpfen  geschüttelt,  zuweilen  in  tiefer  Bewußtlosigkeit.  Fast  alle 
intramuskulär  infizierten  Hunde,  ca.  40  an  der  Zahl,  gingen  bis 
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auf  wenige  Ausnahmen  in  den  Versuchen  von  Jos.  Koch  unter  dem 
Bilde  der  stillen  Wut  zugrunde  oder  zeigten  die  gemischte  Form 
der  Wut,  bei  der  die  Symptome  mäßiger  Erregung  mit  den  Erschei- 
nungen der  Paralyse  abwechselten. 

Die  stille  Wut  der  Tiere  ist  offenbar  als  eine  stärkere  In- 
fektion aufzufassen  und  entsteht  nach  experimenteller  Straßenwut- 
infektion  deshalb  öfter,  weil  hier  die  Menge  des  infizierenden  .Mate- 
rials wesentlich  größer  und  die  Virulenz  des  Erregers  durch  die 
vorausgegangene  Passage  in  den  meisten  Fällen  eine  gesteigerte 
ist;  dazu  kommt,  daß  bei  der  intramuskulären  Infektion  zu  beiden 
Seiten  der  Wirbelsäule,  wie  sie  in  den  Versuchen  von  Jos.  Koch 
angewandt  wurde,  der  Erreger  imstande  ist,  sofort  und  in  großer 
Anzahl  die  graue  Substanz  und  die  in  ihr  gelegenen  Ganglienzellen 
des  Rückenmarkes  zu  befallen. 

Unter  natürlichen  Verhältnissen  zeigt  sich  die  stille  oder  para- 
lytische Wut  etwa  in  15—20  Proz.  der  Fälle  (Högyes). 

Klinisches  Bild  der  Wut  beim  Menschen. 

Auch  beim  Menschen  tritt  die  Wut  unter  zwei  verschiedenen 
Formen  auf,  als  rasende  und  als  stille  oder  paralytische  Wut.  Ebenso 
wie  beim  Hunde  können  wir  auch  beim  Menschen  drei  verschiedene 
Stadien  des  manifesten  Krankheitsprozesses  unterscheiden:  das  Sta- 
dium der  Vorläufer,  das  der  Eeizung  und  das  Stadium  der  Lähmung. 

Inkubation,  Dauer  derselben. 

Unter  Inkubation  verstehen  wir  jene  Zeit,  die  mit  der  Infektion 
beginnt  und  bis  zum  Auftreten  der  ersten  Wutsymptome  reicht. 
Durch  die  lange  Inkubationszeit,  die  in  auffallend  weiten  Grenzen 
schwanken  kann  (s.  Tabelle  •  S.  804)  erhält  die  Lyssainfektion  etwas 
Unheimliches,  da  der  Infizierte  lange  Zeit  darauf  gefaßt  sein  muß, 
plötzlich  an  der  furchtbaren  Infektion  zu  erkranken. 

Als  Minimum  der  Inkubation  darf  man  nach  den  Mitteilungen 
der  Literatur  vielleicht  12  Tage  annehmen  (Kozewaloff).  Ueber 
derartige  kurze  Inkubationszeiten  ist  auch  mehrfach  in  der  älteren 
Literatur  berichtet  worden  (Bouley,  Tardieu).  Unter  den  von  Högyes 
aus  den  Jahren  1886 — 1895  gesammelten  menschlichen  LyssafäUen 
hatten  3  eine  13-tägige,  1  Fall  eine  14-tägige  Inkubation.  Im  Durch- 
schnitt wird  jedoch  eine  wesentlich  längere  Inkubationsdauer  beob- 
achtet. Bauer  hat  in  seiner  Statistik  von  537  Fällen  eine  durch- 
schnittliche Inkubation  von  126  Tagen  festgestellt.  Läßt  man  aber 
17  Fälle  mit  einer  latenten  Periode  von  mehr  als  IV4  Jahren  und 
10  weitere  zweifelhafte  Fälle  fort,  so  beträgt  die  durchschnittliche 
Inkubationsdauer  der  übrigen  510  Fälle  nur  72  Tage.  Die  Be- 
obachtungen der  BAUERSchen  Statistik  fallen  in  die  Zeit  vor  Pasteur. 

Es  handelt  sich  also  um  Fälle,  die  keine  Schutzimpfung  durch- 
gemacht haben.  Es  ist  interessant,  diese  Zahlen  mit  denen  der  neueren 
Statistiken  zu  vergleichen  und  zu  untersuchen,  ob  etwa  die 
Schutzimpfung,  bei  der  ja  Mißerfolge  nicht  zu  selten  sind,  die 
Dauer  der  Inkubationszeit  verlängert,  wie  von  einigen  Autoren  an- 
genommen wird  (ScHÜDER  u.  a.).  Vergleicht  man  z.  B.  die  Statistik 
der  Berliner  und  Breslauer  Wutschutzabteilung  mit  der  BAUERSchen 
Statistik,  so  fällt  die  merkwürdige  Tatsache  auf,  daß  eine  Ver- 
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längerung  der  Inkubationsperiode  durch  die  Schutzimpfung  nicht 
herbeigeführt  wird  (Jos.  Koch). 

43  der  Schutzimpfung  unterworfene,  aber  später  an  Lyssa  verstorbene  Pa- 
tieateu  der  Berliner  und  Breslauer  Abteilung  hatten  eine  durchschnittliche  In- 
kubationsdauer von  66  Tagen  (s.  Tabelle  auf  Seite  804),  während  293  von 
Hunden  verletzte,  unbehandelte  und  letal  verlaufene  Fälle  von  BAUERSchen 
Statistik  eine  mittlere  Inkubation  von  73  Tagen  aufwiesen. 

KozEWALOFF  konnte  in  der  Statistik  des  Charkower  Instituts 
(Eußland)  unter  266  Todesfällen  menschlicher  Lyssa,  die  sich  im 
Laufe  von  21  Jahren  ereigneten,  bei  212  Fällen  die  Dauer  der  In- 
kubation genau  feststellen.  Nach  dieser  Statistik  erfolgt  der  Aus- 
brach der  Tollwut  beim  Menschen  am  häufigsten  (in  ca.  40  Proz.) 
20—40  Tage  nach  erfolgter  Verletzung,  in  25  Proz.  nach  einer  Zeit 
von  40—60  Tagen,  in  13,7  Proz.  nach  12—20  Tagen,  im  ganzen 
beträgt  in  79,3  Proz.  sämtlicher  Todesfälle  die  Inkubationsperiode 
bis  zu  60  Tagen,  bei  den  übrigen  20,4  Proz.  wälirte  sie  länger  als 
60  Tage,  in  9  Fällen  wurde  die  kurze  Inkubationszeit  von  12  bis 
15  Tagen  beobachtet,  das  Minimum  der  Inkubationsperiode  während 
der  21  Jahre  durchgeführten  Statistik  betrug  12  Tage.  Es  handelte 
sich  in  diesem  Falle  um  ein  dreijähriges  Mädchen,  das  von  einem 
Wolfe  am  Kopf  und  Gesicht  stark  verletzt  worden  war.  In  3,8  Proz. 
der  FäUe  war  eine  sehr  lange  Inkubationszeit  (über  200  Tage)  vor- 
handen. Länger  als  1  Jahr  währte  sie  in  3  Fällen,  nämlich  2  Jalire, 
ungefähr  1  Jahr  und  399  Tage. 

Unter  den  210  seit  1886  von  Högyes  in  Ungarn  gesammelten 
Lyssafällen  endeten  tödlich  58  im  ersten  Monat  (1 — 30  Tage),  80  im 
zweiten  (31—60  Tage),  46  im  dritten  Monat  (61—91  Tage),  im 
ganzen  starben  also  in  den  ersten  drei  Monaten  87,61  Proz.  der 
Gesamtzahl  der  Fälle.  Im  vierten  Monat  (91 — 120  Tage)  wurden 
nur  noch  7,  im  fünften  (121—150  Tage)  4,  im  sechsten  und  siebenten 
Monat  je  3,  im  achten  und  zehnten  Monat  je  2,  im  zwölften  Monat 
je  1,  im  dreizehnten  Monat  2,  im  vierzehnten  Monat  1  Todesfall 
konstatiert.  Außerdem  ereignete  sich  noch  ein  Fall,  wo  der  Tod 
im  22.  Monat  (646  Tage)  nach  dem  Biß  eintrat.  Am  häufigsten 
schwankte  die  Dauer  der  Inkubation  zwischen  31—60  Tagen.  Das 
war  bei  210  Fällen  80mal  der  Fall. 

Inkubationsperioden,  die  länger  als  ein  Jahr  währen,  sind  also 
große  Seltenheiten.  Es  sind  allerdings  auch  Fälle  von  extrem  langer 
Inkubationszeit  mitgeteilt  worden,  z.  B.  der  Fall  John  Irvings  — 
ein  im  Jahre  1887  im  Pariser  Institut  behandelter  Knabe  ging  erst 
im  Jahre  1892  unter  wutähnlichen  Erscheinungen  zugrunde—,  ferner 
FäUe  von  10-jähriger  (Sauvages),  von  18-jähriger  (Brassavola  &  de 
Salmuth),  von  20-jähriger  Inkubationsdauer  (Guenerius)  (zit.  nach 
Högyes).  Aber  wenn  man  die  Möglichkeit  derartiger  Latenzperioden 
bei  anderen  Infektionskrankheiten  auch  zugeben  muß  —  es  sei  hier 
nur  an  die  Bacillenträger  erinnert  — ,  so  sind  sie  bei  der  Lyssa- 
mfektion  doch  kaum  zu  beweisen,  und  Zweifel,  ob  die  Diagnose 
ricbtig  war,  ob  keine  Neuinfektion  in  der  Zwischenzeit  erfolgte, 
sind  mehr  wie  berechtigt  (Jos.  Koch).  Ein  einwandfreier  Beweis,  daß 
die  Personen  nach  derartig  langer  Latenz  wirklich  an  Wut  gestorben 
sind,  würde  nur  dann  vorliegen,  wenn  NEGRische  Körperchen  nachge- 
wiesen oder  die  Diagnose  experimentell  durch  den  Tierversuch  er- 
härtet werden  kann. 
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Welche  Ursachen  sind  es,  welche  die  wechselnde  In- 
kubation bedingen?  Hier  sind  verschiedene  Faktoren  zu  er- 
wähnen :  Die  Virulenz  und  die  Menge  des  Virus,  die  Art  des  In- 
fektionsträgers (Wolf),  die  Lokalisation  und  Größe  der  Bißwunden, 
das  Alter  des  Verletzten,  ferner  die  stattgefundene  Behandlung  der 
verletzten  Körperteile. 

Die  Virulenz  des  Virus  spielt  hierbei  wohl  die  wichtigste 
Rolle.  Denn  die  Fälle,  wo  mehrere,  z.  B.  drei  von  einem  Tier  nur 
leicht  verletzte  Personen  sämtlich  sterben,  während  eine  große  Anzahl 
von  einem  anderen  Tier  Verletzte  gesund  bleiben,  diese  Tatsache  läßt 
sich  wohl  am  besten  durch  die  verschiedene  Virulenz  des  Virus  in 
dem  jeweiligen  Falle  erklären.  Daß  auch  die  Menge  des  infizie- 
renden Agens  von  Einfluß  auf  die  Dauer  der  Inkubation  ist,  wird 
dadurch  bewiesen,  daß  wir  z.  B.  beim  Kaninchen  längere  Inkubations- 
zeiten künstlich  erzeugen  können,  wenn  wir  dem  Tiere  wenig  Virus 
einverleiben.  Weiter  steht  statistisch  fest,  daß  Kinder  gegenüber  dem 
Wutvirus  eine  geringere  Widerstandsfähigkeit  besitzen  als  erwach- 
sene Personen.  Teilt  man  die  Wutkranken  in  Altersklassen  ein,  so 
erhält  man  nach  Bauer  folgende  Zahlen : 

Personen  Jahre 

120  2-14 
182  15-50 
45  51—78 

Die  Differenz  von  20  Tagen  in  der  Latenzdauer  bei  der  ersten 
und  zweiten  Gruppe  ist  augenscheinlich. 

Zieht  man  die  verschiedenen  infizierenden  Tiere  hinsichtlich  der 
Inkubationsdauer  in  Betracht,  so  ergaben  sich  in  der  Statistik  von 
Bauek  folgende  Zahlen: 

bei   49  Wölfen  eine  durchschnittliche  Zeit  von  39  Tagen 
„  293  Hunden    „  „  „      „   73,5  „ 

„    81  Katzen      „  „  ,,      „    80  „ 

Die  Infektion  von  wütenden  Wölfen  wirkt  demnach  am  schnell- 
sten ;  dann  folgen  Hunde  und  Katzen. 

Die  Gebissenen  befinden  sich  während  der  Latenzperiode  im 
allgemeinen  ganz  wohl.  Die  Heilung  der  Wunden  erfolgt  meist  in 
normaler  Weise.  Irgendwelche  Komplikationen  kommen  bei  den 
leichteren  Verletzungen  kaum  vor.  Kein  Symptom  deutet  darauf 
hin,  daß  der  Keim  einer  furchtbaren  Krankheit  in  dem  Infizierten 
schlummert. 

Auf  den  Aufenthaltsort  des  Lyssavirus  während  der  Latenz- 
periode wird  später  noch  genauer  eingegangen  werden. 


Durchschnitt- 
liche Inkubationszeit 

57  Tage 
77,5  „ 
70 


Stadium  der  Vorläufer,  Stadium  prodromorum  s.  melancholicum. 

Gegen  Ende  der  Inkubationszeit  stellen  sich  allmählich  einzelne, 
allerdings  wenig  charakteristische  und  je  nach  dem  Fall  verschiedene 
Vorboten  der  beginnenden  Krankheit  ein.  All  diese  Prodromaler- 
sclieinungen,  sowie  die  weiteren  klinischen  Symptome  hier  ausführlicn 
zu  schildern,  würde  zu  weit  führen  und  den  Rahmen  dieser  Ab- 
handlung überschreiten;  hier  sei  nur  das  Wichtigste  mitgeteilt. 
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An  der  Bißstelle  z.  B.  empfindet  der  Kranke  allerlei  merk- 
würdige Sensationen,  wie  Jucken,  Prickeln,  Brennen,  zuweilen  aber 
auch  reißende  Schmerzen  in  den  verletzten  Gliedmaßen,  doch  treten 
die  Neuralgien  auch  manchmal  an  anderen  Orten  auf.  So  empfand 
eine  45  Jahre  alte  Patientin,  die  von  einem  Pferde  in  den  Daumen 
gebissen  war,  mehrere  Tage  starke  Schmerzen  im  Verlauf  des  linken 
Ischiadicus  (Jos.  Koch).  Auch  im  Allgemeinbefinden  machen  sich 
Störungen  allgemeiner  Natur  bei  der  Mehrzahl  der  Fälle  bemerkbar, 
wie  Appetitlosigkeit,  Kopfschmerzen,  düstere  melancholische,  weiner- 
liche Stimmung;  das  letztere  Symptom  ist  besonders  bei  Kindern, 
wenn  objektive  Symptome  hierfür  fehlen,  sehr  beachtenswert  und 
fordert  den  Arzt  zu  sorgfältiger  Beobachtung  auf.  Oft  sind  die  Kranken 
mürrisch,  reizbar  und  zuweilen  von  einer  unerklärlichen  Unruhe 
und  einem  starken  Angstgefühl  befallen.  Zustände,  die  ihnen  während 
der  Nacht  den  Schlaf  rauben.  Die  eben  geschilderten  Vorläufer 
können  jedoch  auch  vollständig  fehlen  und  wie  ein  Blitz  aus  heiterem 
Himmel  der  Ausbruch  der  Krankheit  erfolgen. 

Stadium  excitationis  s.  hydrophobicum. 

Die  Schlingbeschwerden,  das  Unvermögen  zu  trinken,  ist  ge- 
wöhnlich das  erste  und  auffallendste  Symptom  der  ausgebrochenen 
"Wut.  Wenn  der  Kranke  schlingen  oder  trinken  will,  so  empfindet 
er  ein  zusammenschnürendes,  krampfartiges  Gefühl.  Diese  Schlund- 
krämpfe, die  meist  ganz  plötzlich  auftreten  und  dem  Kranken  furcht- 
bare Schmerzen  bereiten,  sind  außerordentlich  charakteristisch.  Die 
von  starkem  Durst  geplagten  Patienten  haben  ein  großes  Verlangen 
nach  Flüssigkeiten.  Durch  die  starken  Schlundkrämpfe  werden  sie 
jedoch  daran  verhindert,  solche  zu  sich  zu  nehmen.  Es  entwickelt 
sich  nun  im  weiteren  Verlauf  des  Leidens  bei  den  Patienten  eine 
wahre  Scheu  —  daher  der  Name  Wasserscheu  —  vor  dem  Trinken. 
Schon  der  Anblick  eines  Trinkglases  oder  des  Wassers,  ja,  sogar  der 
Gedanke  daran  oder  die  Aufforderung  zum  Trinken  löst  die  Schlund- 
krämpfe aus.  Auch  andere  Reize,  wie  ein  Luftzug,  Anblasen,  heftiges 
Anfassen  können  die  Krämpfe  hervorrufen.  Zuweilen  ist  aber  auch 
.  ein  Anfall  von  Atemnot  das  erste  Symptom  der  manifesten  Wut, 
ein  Zeichen,  daß  das  Virus  im  verlängerten  Mark  seine  zerstörende 
Wirkung  entfaltet.  Diese  Atemkrämpfe  gehen  mit  einem  starken 
Oppressionsgefühl  und  Präcordialangst  einher,  mit  großer  Aufregung 
und  starker  Agitation.  Dabei  besteht  eine  starke  Hyperästhesie  des 
Geruches,  Geschmackes  und  Gefühles.  In  diesem  Zustande  der  Ueber- 
empfindlichkeit  können  selbst  die  Bewegungen  der  Luft  (Aerophobie), 
starkes  Licht  (Photophobie),  der  Anblick  glänzender  Gegenstände, 
lautes  Sprechen  (Hyperakusie)  und  andere  Reize  den  Kranken  in  die 
größte  Aufregung  versetzen  und  Krampfanfälle  hervorrufen. 

Indem  die  Anfälle  an  Intensität  zunehmen,  die  Intervalle  immer 
kleiner  werden,  steigert  sich  die  Aufgeregtheit  und  die  Agitation  zu 
Zuständen  förmlicher  Raserei  mit  Trübung  des  Bewußtseins,  Halluzi- 
nationen usw.  Das  Gefühl  der  Erstickung,  die  heftige  Angst,  die  Auf- 
regung erzeugen  beim  Kranken  wahre  Wutanfälle,  in  denen  er  gegen 
seine  Umgebung  tätlich  wird,  Arzt  und  Pfleger  beschimpft.  Während 
der  Anfälle  macht  der  Kranke  hier  und  da  schnappende  Kiefer- 
bewegungen, die  krampfartigen  Charakter  haben  und  Beißbewegungen 
ähnlich  sind. 
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Die  bei  der  Wut  vorkommenden  allgemeinen  Krämpfe  sind 
in  ihrer  Intensität  sehr  verschieden.  Es  werden  sowohl  Konvulsionen 
leichtester  Art,  als  auch  außerordentlich  heftige  klonische  Krämpfe 
die  sogar  tetanischen  Charakter  annehmen  können,  beobachtet. 

Abgesehen  von  den  Anfällen,  wo  Sinnestäuschungen  und  Wahn- 
vorstellungen vorkommen,  sind  die  Kranken  bei  vollem  Bewußtsein. 
Ihre  Intelligenz  ist  erhalten,  sie  haben  volles  Verständnis  für  ihre 
Lage  und  versichern  manchmal  ihrer  Umgebung,  ihr  nichts  zuleide 
zu  tun,  sie  nicht  zu  beißen  usw.  (Schiemann,  Jos.  Koch). 

Im  Stadium  der  Irritation  ist  die  Speichelsekretion  vermehrt. 
Sie  kann  derartig  abundant  werden,  daß  der  schaumige,  bräunliche 
Speichel  aus  dem  Munde  herausfließt  und  eine  förmliche  Lache  um 
den  Patienten  bildet.  Da  die  Kranken  ihn  nicht  verschlucken  können, 
spucken  sie  ihn  überall  hin,  ohne  Rücksicht  auf  ihre  Umgebung,  zu- 
weilen direkt  auf  das  Pflegepersonal. 

Der  Tod  kann  manchmal  auf  der  Höhe  eines  Anfalls  durch 
Apoplexie  oder  Asphyxie  plötzlich  eintreten,  oder  es  geht  ihm  eine 
1/4-  bis  i/g-'stündige  Agonie  voraus. 

Nicht  immer  sind  die  Symptome  der  Wasserscheu  und  der  Atem- 
krämpfe so  charakteristisch.  Sie  können  manchmal  sehr  gering  sein 
oder  fast  gänzlich  fehlen.  Manche  Patienten  nehmen  während  der 
Dauer  der  Krankheit  bis  zu  ihrem  Tode  Flüssigkeiten  ohne  sonder- 
liche Beschwerden  zu  sich  (Eall  B.  Jos.  Koch).  Auch  die  Intensität 
der  Paroxysmen,  die  gewöhnlich  nicht  länger  als  eine  halbe  bis  drei- 
viertel Stunde  dauern,  ist  verschieden.  Mehrere  Faktoren,  wie  Ge- 
schlecht. Alter,  Individualität,  die  Art  und  Weise  der  Behandlung 
können  sie  beeinflussen  (Bollinger). 

Auch  die  Wutanfälle  können,  ebenso  wie  bei  der  stillen  Wut 
der  Hunde,  vollkommen  fehlen.  In  diesen  Fällen  bilden  Dyspnoe, 
tiefes  Seufzen  beim  Schlucken,  Angstzustände  und  einige  prämortale 
Krampfanfälle  die  Symptome. 

Fieber  ist  gewöhnlich  vorhanden.  Es  beginnt  bereits  im  Pro- 
dromalstadium und  ist  im  Stadium  der  Agitation  beständig  vor- 
handen (38—39  0)  erreicht  gegen  Ende  der  Krankheit  Grade 
von  40 — 41,50  C  (HöGYEs),  ja  manchmal  noch  höhere  als  Vorboten 
des  Todes. 

Der  anfangs  volle  und  kräftige  Puls  wird  schwächer  und  fre- 
quenter,  besonders  während  der  Anfälle  ist  die  Herzaktion  sehr 
gesteigert  (120—180  Schläge  in  der  Minute).-  Gegen  Ende  der 
Krankheit  ist  der  Puls  fadenförmig  und  kaum  mehr  fühlbar. 

Infolge  der  mangelnden  Zufuhr  von  Flüssigkeit  und  der  starken 
Salivation  ist  die  Urinabsonderung  gering;  der  Harn  enthält  nie- 
mals Eiweiß,  ist  aber  oft  zuckerhaltig. 

Das  hydrophobische  Stadium  wälirt  durchweg  IV2  bis  3  Tage, 
selten  nur  1  oder  mehr  als  4  Tage. 

Tritt  der  Tod  während  dieses  Stadiums  nicht  plötzlich  oder  nach 
kurzer  Agonie,  die  einem  heftigen  Anfall  folgt,  ein,  so  schließt 
sich  noch  ein  anderes  Stadium  dem  der  Exzitation  an,  das 

Stadium  der  Lähmung  s.  paralyticum. 

Unter  großer  Schwäche  und  Hinfälligkeit  tritt  ein  Zustand  ali- 
gemeiner Lähmung  ein,  nachdem  die  Krämpfe  aufgehört  haben,  die 
Kranken  wieder  Flüssigkeit  zu  sich  nehmen  können,  das  Atmen 
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wieder  freier  wird.  Trotz  Besserung  dieser  Symptome  ist  das  ob- 
jektive Befinden  nicht  verändert.  Die  Kranken  fühlen  ihren  Tod 
herannahen.  Der  Exitus  letalis  tritt  entweder  unter  den  Zeichen 
des  Asphyxie,  unter  Konvulsionen  oder  ganz  ruliig,  manchmal  auch 
im  Coma  ein. 

Von  allen  Stadien  ist  das  Lähmungsstadium  das  kürzeste  und 
wäiirt  gewöhnlich  2 — 18  Stunden. 

Das  oben  geschilderte  Bild  der  rasenden  Wut  trifft  für  die 
meisten  Fälle  zu.  Seltener  entwickelt  sich  beim  Menschen  das  Bild 
der  paralytischen  oder  stillen  Wut,  die  beim  Hunde  häufiger  be- 
obachtet wird.  Von  8  Lyssafällen  der  Berliner  Abteilung  aus  den 
Jaliren  1908 — 1911  zeigten  zwei  das  Bild  der  stillen  Wut.  Es 
handelte  sich  in  diesen  beiden  Fällen  um  einen  6-  und  einen  4-jährigen 
Knaben,  die  beide  von  ein  und  demselben  Hund  am  Kopf  verletzt 
worden  waren  (Jos.  Koch).  Fälle  von  stiller  Wut  beim  Menschen 
sind  in  der  Literatur  von  verschiedenen  Autoren  beschrieben  worden. 
HoiN  teilt  mit,  daß  von  17  von  einem  wutkranken  Wolfe  gebissenen 
Personen  4  an  stiller  Wut  starben.  Laupenauer  beobachtete  in  den 
Jahren  1886 — 1888  bei  10  wutkranken  Personen  6mal  die  stille 
oder  paralytische  Form,  Högyes  unter  86  Lyssainfektionen  12  Fälle, 
Gamaleia  20  Fälle. 

Die  Dauer  der  ausgebrochenen  Wut  schwankt  in  verhältnismäßig 
engen  Grenzen.  Nimmt  man  als  Zeitpunkt  des  Ausbruches  der 
Krankheit  das  Auftreten  der  Hydrophobie  an,  so  tritt  der  Exitus 
letalis  gewöhnlich  am  2.  oder  3.  Tag  ein.  Die  durchschnittliche 
Dauer  der  ausgebrochenen  Wut  betrug  in  den  Fällen  von  Högyes 
2  Tage,  während  nach  den  Beobachtungen  der  französischen  Hygiene- 
kommission bei  388  Fällen  der  Tod  in  den  meisten  Fällen  am  3. 
oder  4.  Tage  der  ausgebrochenen  Wut  eintrat. 


Experimentelle  Wut.    Methoden  der  Wutübertragung. 

Hier  sollen  zunächst  die  gebräuchlichsten  Methoden  der  Wut- 
übertragung auf  die  verschiedenen  Versuchstiere  und  die  klinischen 
Erscheinungen  bei  denselben  kurz  besprochen  werden.  Als  Appli- 
kationsarten kommen  in  Betracht: 

1.  die  subkutane, 

2.  die  kutane, 

3.  die  intramuskuläre, 

4.  die  Impfung  in  das  Zentralnervensystem: 

a)  die  subdurale, 

b)  die  intracerebrale, 

c)  die  endoneurale, 

5.  die  intraokuläre  Impfung, 

6.  die  Infektion  der  Schleimhäute: 

a)  des  Digestionstraktus, 

b)  der  Nasen-  und  der  Conjunctivalschleimhaut. 

ßvührSi^  .Technik  der  subkutanen  Impfung  ist  die  allgemein  übliche.  Es 
eruöngt  sich,  weiteres  darüber  zu  sagen. 

um  ,f "';''^"]uskuläre  Impfung.  Die  intramuskuläre  Infektion  wird 
2J  y^T^'^''^''  "?  1f  ^^'''^^  ausgeführt,  daß  das  infizierende  Ma(Sia7  in 
einer  Ji^mulsion  von   1-5  com  in  die  Muskulatur  der  langen  Rückenmuskeln 
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eingespritzt  wird.  Sie  empfiehlt  sicli  überall  da,  wo  das  infizierende  Material 
verunreinigt  oder  bereits  in  angefaultem  Zustande  sich  befindet.  In  solclien 
Fällen  verbietet  sich  eine  subdurkle  Impfung  wegen  der  Gefahr  einer 
Menhigitis. 

Kutane  Infektion.  Eine  Reihe  von  Untersuchern  haben  auch  die 
Durchlässigkeit  des  ^Vutvirus  durch  die  äußere  Haut  festzustellen  gesucht.  Diese 
von  älteren  Experimentatoren  angewandte  endermatische  Inokulation,  bei 
welcher  der  Speichel  des  wutkranken  Tieres  in  oberflächliche  Hautwunden  ehi- 
gerieben  wird,  gibt  auch  bei  Verwendung  sehr  infektiöser  Gehirnemulsionen 
nur  sehr  unsichere  Resultate  (Högyes).  Remunobr  rieb  mit  einem  Watte- 
tampon Virus  fixe  in  rasierte  Stellen  des  Rückens  des  Meerschweinchens  und 
Kaninchens  ein ;  die  vier  Meerschweinchen  gingen  14 — 19  Tage  nach  der  Ein- 
reibung an  paralytischer  iWut  zugrunde,  während  die  Kaninchen  überlebten. 
In  einem  anderen  Versuche  starben  drei  Meerschweinchen  und  zwei  Kanin- 
chen, vier  Kaninchen  und  ein  Meerschweinchen  blieben  am  Leben.  Babes 
&  Vasilu  stellten  fest,  daß  bei  Hunden  nach  Einreiben  von  Straßenvirus  in 
oberflächliche,  frische  Kratzwunden  keine  Infektion,  bei  frischen,  tieferen  Kratz- 
wuudeii  eine  Infektion  nicht  immer  erfolgte.  Dagegen  konnten  sie  bei  tiefen 
Kratzwunden  mit  Straßenvirus  selbst  noch  nach  3  Tagen  Wut  erzeugen ;  bei 
Verwendung  eines  wenig  abgeschwächten  Virus  trat  jedoch  nicht  immer 
Wut  auf. 

Subdurale  Impfung.  Bei  der  subduralen  Impfung  werden  einige 
Tropfen  einer  Emulsion,  die  durch  Verreiben  eines  Stückchens  der  Medulla 
oblongata  oder  eines  anderen  Gehirnteiles  eines  wutkranken  Tieres  bereitet 
wird,  unter  die  Dura  gespritzt. 

Bei  der  intracerebralen  Injektion  (Roux)  erfolgt  die  Injektion  in 
die  Gehirnsubstanz  selbst. 

Auf  der  Berliner  Wutschutzabteilung  wird  die  kleine,  aber  sehr  saubere 
Operation  der  subduralen  Impfung  in  folgender  Weise  ausgeführt : 

Das  Tier  wird  auf  dem  MALLASSEZschen  Brett  sicher  befestigt.  Ein 
kleiner  Hautschnitt  neben  der  Mittellinie  des  Schädels  von  der  Höhe  des  hin- 
teren Augenwinkels  bis  zur  Höhe  des  Ohransatzes  legt  das  Periost  frei,  das 
mit  dem  Messer  kreuzweise  eingekerbt  und  vom  Schädelknochen  abgeschoben 
wird,  so  daß  ein  etwa  linsengroßes  Stück  des  Schädelknochens  vollkommen 
freiJiegt.  Mit  einem  kleinen  Handtrepan  mit  einem  Kronendurchmesser  von 
6  mm  wird  alsdann  ein  kreisrundes  Stück  des  Schädeldaches  entfernt,  was  bä 
geringer  Uebung  leicht  und  sicher  zu  bewerkstelligen  ist.  Komplizierte  In- 
strumente, wie  sie  in  einigen  Instituten  benutzt  werden,  bieten  nur  Nach- 
teile. Sehr  bequem  ist  die  ganze  Manipulation,  wenn  man,  wie  Marx  empfiehlt, 
sich  zweier  Trephinen  bedient,  von  denen  nur  eine  mit  dem  Metalldorn  armiert 
ist.  Wenn  die  Krone  gefaßt  hat,  wird  mit  der  dornenlosen  Trephine  die  Aus- 
bohrung des  Schädelstückchens  vollendet.  Es  kommt  öfters  vor,  daß  das 
trepanierte  Knochenstückchen  zurückbleibt.  In  diesem  Falle  schiebt  man  es 
eni weder  seitwärts  unter  das  Schädeldach,  oder  man  entfernt  es  mit  einem  ' 
kleinen  feinen  Knochenhäkchen.  Durch  die  freiliegende  Dura  werden  alsdann 
mit  knieförmig  gebogener  Kanüle  einige  Tropfen,  ca.  0,2  ccm  der  infizierenden 
Emulsion  eingespritzt,  ein  kleiner  Teil  fließt  gewöhnlich  wieder  ab,  der  dann 
mit  einem  Tupfer  beseitigt  wird.  Durch  ein  oder  zwei  Nähte  wird  die  Haut- 
wunde an  der  trepanierten  Stelle  geschlossen.  Ein  Kollodiumverband  ist  nicht 
nötig.  Von  der  Schädelwunde  ausgehende  Infektionen  kommen  bei  Verwendung 
reinen  Wutmateriales  nicht  vor.  Ist  das  infizierende  Material  jedoch_  bakteriell 
verunreinigt,  so  kann  natürlich  eine  Meningitis  entstehen,  die  das  Tier  in  wenigen 
Tagen  tötet.  _  , 

Meerschweinchen,  Ratten  infiziert  man  in  derselben  Weise,  jedoch  ist 
hier  der  Gebrauch  kleinerer  Trepane  zu  empfehlen. 

Beim  Hunde  gestaltet  sich  die  subdurale  Infektion  etwas  schwieriger;  da 
diese  Tiere  oft  widerspenstig  und  schwer  zu  befestigen  sind,  so  ist  es  ratsam, 
eine  halbe  Stunde  ante  operationem  0,5  ccm  einer  1-proz.  Mornhiumlösung 
zu  geben  oder  das  Tier  mit  Aether  und  Choloroform  zu  betäuben  (Jos.  K^CH). 
Dann  läßt  sich  die  Operation  mit  aller  Ruhe  ausführen.  Wegen  der  Dicke 
des  Schädels  ist  bei  größeren  Hunderassen  ein  starker  Trepan  erforderlicn. 
Die  Anbohrung  des  Schädels  in  der  Mittellinie  ist  zu  vermeiden,  da  sonst  eine 
starke  Blutung  aus  dem  Sinus  erfolgen  kann ;  im  übrigen  steht  die  aus  dem 
Knochen  erfolgende  ziemlich  mäßige  Blutung  nach  kurzer  Tamponade. 

Die  subdurale  Infektion  wirkt  beim  Hunde,  Kaninchen,  Meerschweinchen, 
Ratte  usw.   fast   ausnahmslos   tödlich.    Nach   einer  Inkubationszeit,  die  oeim 


Lyssa. 


819 


Kaninchen  gewöhnlich  10—20  Tage,  beim  Hunde  10—24  Tage  währt,  kommt 
es  zum  Ausbruch  der  klinischen  Symptome.  Nur  ausnahmsweise  erkranken  die 
Tiere  nicht  nach  der  subduralen  Infektion.  Nach  BuJWiD  kommt  dies  nur  in 
0,5  Proz.  der  Fälle  vor  und  meist  dann,  wenn  die  eingespritzte  Flüssigkeit 
fast  ganz  wieder  herausfließt. 

Mit  Hilfe  der  subduralen  Infektion  wird  das  in  den  Wutschutzabteilungen 
zu  Schutzimpfungen  gebrauchte  Virus  fixe  von  Passage  zu  Passage  weiter  ge- 
impft. Die  Berliner  Abteilung  verwendet  zurzeit  dasselbe .  Virus,  was  sie  bei 
ihrer  Eröffnung  von  dem  Wiener  PASTEURSchen  Institut  bezogen  hatte. 

Gleich  sicher  soll  das  Ergebnis  sein,  wenn  man  das  Virus  unter  die 
Rückenmarkshaut  (Poppi)  oder  durch  die  Membrana  obturatoria  in'  den  vierten 
Gehirnventrikel  spritzt  (Högyes).  Sichere  Resultate  erhielt  Högyes  bei  Kanin- 
chen, denen  er  die  Emulsion  am  Grunde  der  Augenhöhle  in  den  Stamm  des 
Sehnerven  oder  in  der  Nasenhöhle  durch  das  Siebbein  in  den  Bulbus  olfac- 
torius  injizierte. 

Endoneurale  Impfung.  Die  endoneurale  Infektion,  d.  h.  die 
Einspritzung  des  Virus  in  die  peripheren  Nervenstämme,  z.  B.  den  Nervus 
ischiadicuS:,  Nervus  medianus,  cubitalis,  ein  Infektionsmodus,  den  Di  Vestea 
&  Zagari  zum  Beweise  der  Fortleitung  des  Wutvirus  durch  die  Nerven- 
bahnen anwandten,  kann  sich  an  Sicherheit  des  Erfolges  mit  der  subduralen 
Infektion  nicht  messen.  Zwar  konnten  Di  Vestea  &  Zagari  Kaninchen  selbst 
dann  wutkrank  machen,  wenn  sie  die  isolierten  und  durchschnittenen  feinen 
Hautnerven  mit  einer  virulenten  Emulsion  beträufelten,  doch  hatte  schon  Roux, 
der  Pferden  und  Eseln  virulentes  Material  in  die  größeren  Nervenstämme 
spritzte,  negative  Resultate ;  auch  Marie  und  Jos.  Koch  halten  diese  Methode 
für  unsicher. 

Intraokuläre  Impfung.  Die  intraokuläre  Infektion,  die  in  Frank- 
reich (Marie)  verhältnismäßig  häufig  angewendet  wird,  ist  z.  B.  beim  Kanin- 
chen nicht  schwierig  auszuführen.  Notwendig  ist  eine  gute  Fixation  des  Kopfes. 
Indem  ein  Diener  das  Tier  unter  den  linken  Arm  nimmt,  hält  er  mit  der 
rechten  Hand  den  Kopf  und  luxiert  durch  einen  Druck  mit  dem  Daumen  und 
Zeigefinger  leicht  den  Bulbus.  Durch  Einträufelung  einiger  Tropfen  einer 
Kokainlösung  in  den  Conjunctivalsack  kann  man  dem  Tier  Schmerzen  ersparen. 
Ist  das  Gewebe  nach  3 — 4  Minuten  anästhetisch  geworden,  so  sticht  man  am 
Limbus  bis  zur  vorderen  Kammer  die  Spitze  der  Nadel  ein,  saugt  einige  Tropfen 
Kammerwasser  durch  die  Kanüle  auf  und  spritzt  dann  eine  geringe  Menge, 
ca.  0,1  ccm  der  Virusemulsion,  ein.  Das  Ausfließen  des  Kammerwassers  kann 
man  vermeiden,  wenn  man  die  Kanüle  schnell  entfernt  und  die  Lider  über 
dem  Augapfel  kurze  Zeit  geschlossen  hält. 

Peinliche  Asepsis  ist  natürlich  Vorbedingung  eines  normalen  Verlaufes. 
Die  Kokainlösung  muß  steril,  die  einzuspritzende  Virusemulsion  von  frischem 
Material  bereitet  sein,  sonst  entsteht  leicht  eine  Panophthalmie  des  Auges  und 
eine  sekundäre  Allgemeininfektion.  Auch  der  Hund  läßt  sich  in  derselben 
Weise  intraokulär  infizieren,  während  beim  Meerschweinchen  wegen  der  kleinen 
Verhältnisse;  die  Technik  schwieriger  ist.  Nach  Marie  ist  die  Methode  der 
intraokulären  Infektion  ebenso  sicher  wie  die  subdurale,  doch  währt  die  In- 
kubation immer  länger  als  bei  der  Trepanation  und  Infektion  mit  demselben 
Virus.  Nach  den  Erfahrungen  anderer  Untersucher  kann  die  intraokuläre 
Impfung  nicht  den  gleichen  Wert  hinsichtlich  des  Erfolges  wie  die  subdurale 
Infektion  beanspruchen.  Während  Johne  &  Kraus  diese  Methode  bei  der 
Infektion  mit  Straßenvirus  als  völlig  sicher  bezeichnen,  hält  sie  Nocard  nicht 
für  zuverlässig.  Uebrigens  sprechen  auch  keineswegs  die  Resultate  John  es  für 
die  Zuverlässigkeit  der  Methode.  Von  29  Kaninchen,  die  er  intraokulär  mit 
den  eingesandten  Hundegehirnen  infizierte,  blieben  in  6  Fällen  beide  Impftiere 
lebend,  in  15  Fällen  gingen  beide  an  Wut  zugrunde,  in  8  Fällen  erkrankte 
nur  eines  von  den  2  geimpften  Tieren;  bei  der  Impfung  mit  Virus  fixe  blieben 
die  Tiere  häufig  am  Leben. 

Zum  diagnostischen  Tierexperiment  eignet  sich  die  intraokuläre  Impfung 
m  vielen  Fällen  deshalb  nicht,  weil  das  eingesandte  Material  häufig  bak- 
renell  _  verunreinigt  oder  faul  ist.  Eine  Folge  der  intraokulären  Impfung  ist 
dann  in  der  Regel  eine  Vereiterung  des  Auges  und  eine  sekundäre  Sepsis. 

Intramuskuläre  Infektion.  Für  praktische  Zwecke,  besonders  in 
den  Fällen,  wo  nach  negativer  mikroskopischer  Untersuchung  auf  NEC.Rische 
Korperchen  die  Diagnose  durch  den  Tierversuch  gestellt  werden  muß,  ist  die 
intramuskuläre  Impfung,  Einspritzen  des  fraglichen  Materials  in  die  Rücken- 
muskulatur zu  beiden  Seiten  der  Wirbelsäule  das  beste  und  sicherste  Verfahren. 

52* 


820 


Josef  Koch, 


Es  ist  zwJir  nach  den  Erfahrungen  Jos.  Kochs  nicht  richtig,  daß  die  Tiere  nach 
intrarauslvulürer  Infektion  mit  absoluter  Sicherheit  erkranken  müssen,  wie  Hel- 
MAN,  Marx  behaupten,  aber  die  Anwendung  der  klassischen  subduralen  La- 
fektionsart  verbietet  sich  bei  einem  Material,  das  nicht  mehr  frisch  ist,  wegen 
der  Gefahr  der  bakteriellen  Meningitis  von  selbst.  Berechnet  man  bei  der  sub- 
duralcn  Infektion  den  Impferfolg  mit  100  Proz.,  so  stellt  sich  bei  intramuskulärer 
Infektion  der  Prozentsatz  der  positiven  Infektionen  auf  etwa  95  Proz.  (Näheres 
siehe  unter  Diagnose  der  Tollwut.)  Wir  müssen  also  damit  rechnen,  daß  ein 
sehr  geringer  Teil  der  Tiere  bei  intramuskulärer  Infektion  am  Leben  bleibt 
Auch  die  Beobachtungen  Aujeszkys  bestätigen  die  Tatsache,  daß  die  subdurale 
Infektion  sidlierer  als  die  intramuskuläre  wirkt.  Von  38  Kaninchen,  die  er  sub- 
dural infizierte,  blieb  nur  eines  von  der  Wut  verschont,  bei  27  intramuskulär 
infizierten  dagegen  4. 

Subkutane  Infektion.  Was  die  Applikation  des  Wutvirus  auf  sub- 
kutanem Wege  anbelangt,  so  steht  sie  an  Sicherheit  des  Erfolges  weit  hinter 
der  subduralen  und  intramuskulären  zurück.  Pasteur  hat  scnon  auf  diese 
Unterschiede  in  einem  Briefe  an  Duclaux  aufmerksam  gemacht.  Brachte  er 
z.  B.  Hunden  große  Dosen  des  Virus  unter  die  Haut,  so  wurden  die  Hunde 
dadurch  immun.  Spritzte  er  kleinere  Mengen  ein,  so  brach  die  Wut  sehr  un- 
regelmäßig aus.  Negative  Resultate  nach  subkutaner  Infektion  hätte  v.  Frisch 
in  einer  Versuchsreihe  in  einem  Verhältnis  von.  1:3,  in  einer  zweiten  von 
4 :  10,  BujwiD  hatte  bei  Kaninchen,  denen  Straßenvirus  subkutan  beigebracht 
wurde,  50,  Högyes  dagegen  75  Proz.  Mortalität.  Der  Prozentsatz  von  50  Proz. 
dürfte  nach  den  Erfahrungen  der  Berliner  Abteilung  im  allgemeinen  der  Wahr- 
heit am  nächsten  kommen.  Bei  subkutaner  Injektion  von  Virus  fixe  ist  der 
Prozentsatz  der  positiven  Erfolge  beim  Kaninchen  dagegen  höher,  während  • 
dieses  Virus  für  andere  Tiere  weniger  wirksam  ist.  Remlinger  impfte  ohne 
besondere  Vorsichtsmaßregeln  unter  Vermeidung  der  Muskeln  14  Hunde  sub- 
kutan, davon  starb  einer,  der  5  ccm  Gehirnemulsion  erhalten  hatte.  Die  übrigen 
hatten  bedeutend  größere  Mengen,  in  2  Fällen  sogar  ganze  Gehirne  erhalten 
und  waren  gesund  geblieben.  Die  Mortalität  betrug  nur  7,15  Proz.  Högyes  in- 
fizierte 8  Hunde  mit  je  1  ccm  Emulsion  subkutan  und  sah  nur  einen  er- 
kranken. Die  Häufigkeit,  mit  der  Hunde  nach  subkutaner  Applikation  des 
Virus  erkranken,  ist,  wie  Marie  meint,  verschieden,  je  nach  Rasse  und 
Serien.  Von  6  Hunden,  die  er  subkutan  unter  die  Muskeln  des  Bauches  infi- 
zierte mit  Dosen  von  2 — 20  ccm,  starben  3  nach  einer  Inkubation  von  ungefähr 
einem  Monat.  Er  berechnet  für  die  subkutane  Infektion  einen  Prozentsatz  von 
40  Proz.  Erfolgen. 

Als  Grund  der  geringen  Wirksamkeit  der  subkutanen  Infektionen  gibt 
Helman  an,  daß  bei  dieser  Applikationsweise  nur  selten  Nerven  getroffen 
werden ;  auch  sei  das  subkutane  Fettgewebe  zum  Aufsaugen  des  Wutvirus  nicht 
sehr  geeignet,  da  fette  Hunde  der  subkutanen  Infektion  gegenüber  einen  größeren 
Widerstand  leisteten  als  magere.  Diese  Annahme  dürfte  wohl  nicht  den  Kern 
der  Sache  treffen.  Fett-,  sowie  das  lockere  subkutane  Bindegewebe  verfügen  über 
ein  in  sich  geschlossenes  Lymphgefäßsystem,  das  wenige  Verbindungen  mit  dem 
Lymphgefäßsystem  des  Zentralnervensystems  besitzt.  Im  subkutanen  Gewebe 
erliegt  daher  das  Virus  schnell  den  bakteriziden  Kräften,  so  daß  es  Gehirn  und 
Rückenmark  überhaupt  nicht  erreicht  (Jos.  Koch). 

Intraperitoneale  Impfung.  Die  intraperitoneale  Infektion  mit 
Wutvirus  gibt  merkwürdige  Resultate.  Spritzt  man  Hunden,  Kaninchen  und 
Meerschweinchen  z.  B.  große  Dosen  von  Virus  fi.xe  ein,  so  bleiben  die  Tiere 
fast  stets  am  Leben  und  werden  gegen  eine  nachfolgende  subdurale  oder  intra- 
muskuläre Infektion  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  immun  (Helman,  Marx, 
Jos.  Koch  und  Pokschischewsky).  Marie  hat  mit  5 — 10  ccm  einer  10-proz. 
Virusemulsion,  die  er  Kaninchen  und  Meerschweinchen  in_  die_  Bauchhöhle 
spritzte,  niemals  eine  positive  Lyssainfektion  gehabt.  Offenbar  ist  die  Peritoneal- 
höhle imstande,  eine  große  Menge  des  Wutvirus  unschädlich  zu  machen,  bevor 
es  auf  seinen  spezifischen  Nährboden  gelangen  kann. 

Pasteur  hat  die  Tatsache  konstatiert,  daß  Hunde  und  _  auch  Kaninchen 
sich  auf  intravenösem  Wege  verhältnismäßig  leicht  infizieren  lassen,  da- 
gegen Schafe  und  Pferde  die  Infektion  nicht  nur  oft  vertragen,  sondern  unter 
gewissen  Bedingungen  auch  eine  partielle  Immunität  erlangen  könnea  ;  währena 
Pasteur  bei  subduraler  Infektion  des  Hundes  meist  die  rasende  Wut  beob- 
achtete, sollte  nach  intravenöser  Injektion  gewöhnlich  paralytische  Lyssa  "'e 
Folge  sein.  Sei  jedoch  die  Menge  des  Virus  bei  Eiuspritzung  in  die  üm- 
balin  eine  sehr  geringe,  so  entstehe  auch  bei  dieser  Applikation  leicht  die  rasenae 
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Wut  Die  Angaben  Pasteürs  über  die  fehlende  oder  geringe  Empfänglichkeit 
der  Schafe  und  anderer  großen  Tiere  gegenüber  dem  intravenös  eingespritzten 
Virus,  sowie  über  die  Art  der  auf  diesem  Wege  erzeugten  Wut,  konnten  ,von 
anderen  Autoren  nicht  bestätigt  werden;  appliziert  man  großen  Tieren  eine  ge- 
nügende Menge  des  Virus,  so  kommt  auch  bei  ihnen  in  den  meisten  Fällen 
eine  positive  Infektion  zustande. 

Infektion  von  den  Schleimhäuten  aus.  Zahlreiche  neuere  ex- 
perimentelle Arbeiten  haben  wiederum  die  alte  Tatsache  bestätigt,  daß  auch 
durch  intakte  Schleimhäute  ein  Uebertritt  des  Wutvirus  erfolgen  und  durch 
Fütterung  von  Wutmaterial  Tiere  infiziert  werden  können  (Galli-Valerio, 
Remlinger,  Fermi,  Repetto,  Vera  Salomon).  Durch  einfaches  Einspritzen 
in  die  Nasengänge  konnte  Högyes  Wut  erzeugen,  ebenso  Galtier,  der  bei 
15  in  dieser  Weise  infizierten  Kaninchen  llmal  ein  positives  Resultat  bekam. 
Derselbe  Forscher  infizierte  Kaninchen  erfolgreich  von  der  Conjunctivalschleim- 
haut  aus  (Remlinger  gelang  dies  nie),  wenn  er  größere  Mengen  Virus  über- 
trug. In  10  Versuchen  trat  3mal  eine  positive  Infektion  auf.  Galtier  brachte 
ferner  auf  die  Mundschleimhaut  von  30  Kaninchen  eine  Gehirnemulsion,  die 
mit  Fett  verrieben  war.  4  Tiere  bekamen  die  Wut.  Die  Infektion  der  Schleim- 
haut der  Luftwege  hatte  unter  30  Versuchen  15mal  Erfolg,  während  von  30 
Versuchen  Galtiers,  Infektion  der  Genitalschleimhaut,  nur  3  positiv  verliefen; 
dagegen  hatte  Galbiati,  der  die  Durchlässigkeit  der  Vaginalschleimhaut  an 
5  jungen,  etwa  100  g  schweren  Kaninchen  studierte,  keinen  Erfolg. 

Viele  noch  unbekannte  Faktoren  spielen  bei  Resorption  des  Virus  durch 
die  Schleimhäute  eine  Rolle.  Sehr  wahrscheinlich  wird  sich  eine  kranke  Schleim- 
haut anders  verhalten  wie  eine  gesunde,  auch  Läsionen,  die  bei  den  Ver- 
suchen oft  nicht  vermieden  werden  können,  dürften  nicht  ohne  Einfluß  auf 
das  Entstehen  der  Infektion  sein.  Das  wichtigste  Moment  ist  jedoch  die  verschie- 
dene Virulenz  des  zu  den  jeweiligen  Versuchen  gebrauchten  Virus,  wodurch  sich 
die  verschiedenen  Resultate  und  Ansichten  über  die  Durchlässigkeit  der  Schleim- 
haut ohne  Schwierigkeiten  erklären  (Jos.  Koch).  So  besitzt  das  Virus  fixe 
von  Sassari  nach  Fermi  und  den  bestätigenden  Mitteilungen  anderer  Unter- 
sucher (Remlinger,  Repetto,  Schindler)  eine  besonders  hohe  Virulenz 
hauptsächlich  für  Ratten  und  Mäuse,  und  zwar  sowohl  bei  Fütterung  als  auch 
bei  subkutaner  Applikation.  Während  es  Remlinger  mit  dem  Pariser-Konstan- 
tinopler  Virus  bei  Zuführung  auf  dem  Wege  des  Digestionstraktus  niemals 
möglich  war,  Wut  bei  weißen  Mäusen  zu  erzeugen,  gelang  ihm  dies  mit  dem 
Virus  von  Sassari  in  80  Proz.  Hunde  erwiesen  sich  jedoch  auch  diesem  Virus 
gegenüber  refraktär  bei  Infektion  per  os.  Schwarze  Ratten,  deren  Nasen- 
schleimhaut Repetto  sehr  vorsichtig  mit  einer  Emulsion  von  fixem  Virus 
aus  Sassari  benetzte,  gingen  in  60  Proz.  der  Fälle  zugrunde.  Ratten  und 
Mäuse,  einen  Monat  mit  Virus  fixe  Fermi  gefüttert,  starben  an  Wut,  und 
zwar  Ratten  in  100  Proz.,  Mäuse  in  75  Proz.  der  Fälle. 

Fassen  wir  zum  Schluß  kurz  die  Tatsachen,  die  sich  bei  der 
experimentellen  Uebertragung  des  Lyssavirus  von  gewöhnlicher  Viru- 
lenz auf  die  kleineren  Versuchstiere  ergeben  haben,  zusammen,  so 
kann  man  behaupten,  daß  der  Erfolg  der  Infektion  je  nach  der  an- 
gewandten Methode  sehr  verschieden  ist,  ferner,  daß  sich  die  einzelnen 
Gewebe  dem  Wutvirus  gegenüber  verschieden  verhalten.  Am  sicher- 
sten wirkt  die  direkte  Inokulation  des  Virus  in  das  Zentralnerven- 
system mittels  subduraler  oder  intraduraler  Injektion.  Sie  gibt  100 
Proz.  positive  Resultate.  Fast  gleichwertig  diesem  Infektionsmodus 
ist  die  intramuskuläre  Infektion  zu  beiden  Seiten  der  Wirbelsäule 
(ca.  95  Proz.).  Schon  weniger  konstante  Resultate  gibt  die  intra- 
okulare Injektion.  Subkutan  injiziert  wirkt  das  Virus  nur  mehr 
in  der  Hälfte  der  Fälle.  Unsicher  ist  auch  die  intravenöse  und  die 
endoneurale  Injektion,  während  die  intraperitoneale  und  die  In- 
fektion von  den  Schleimhäuten  aus  nur  in  seltenen  Fällen  von  Er- 
folg begleitet  ist.  Das  Verhältnis  ändert  sich  jedoch,  wenn  die 
Menge  des  Virus  eine  große  oder  seine  Virulenz  eine  gesteigerte 
ist.    Unter  diesen  Bedingungen  geben  auch  sonst  unsichere  lieber- 
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tmgungsmethoden,  wie  die  subkutane  oder  die  von  den  Schleimliäuten 
aus,  weit  liöliere  Frozen tzalilen  positiver  Infektionen. 

Im  Anschluß  hieran  sollen  die  klinischen  Erscheinungen  der 
experimentellen  Lyssainfektion  bei  einzelnen  Tierarten  besprochen 
werden.  Da  das  Kaninchen  dasjenige  Versuchstier  ist,  das  zur 
experimentellen  Infektion  am  häufigsten  benutzt  wird,  so  ist  die 
Kenntnis  der  klinischen  Symptome  wichtig, 

a)  Straßenwut-  und  Virus -fixe -Infektion  des  Kaninchens. 

Auf  den  Wutschutzabteilungen,  in  denen  das  Kaninchen  haupt- 
sächlich zu  diagnostischen  und  als  Marklieferant  zu  Schutzinipfungs- 
zwecken  gebraucht  wird,  hat  man  reichlich  Gelegenheit,  sowohl  die 
Straßenwutinfektion  als  auch  die  mit  Virus  fixe  genau  zu  verfolgen. 

Verhältnismäßig  lange  dauert  die  Inkubationszeit  bei  der  Straßen- 
wutinfektion. Sie  schwankt  gewöhnlich  in  einem  Zeitraum  von  12  bis 
21  Tagen,  doch  sind  Inkubationszeiten  von  4  bis  6  Wochen  keine 
Seltenheiten.  Die  zur  Diagnose  mit  Gehirnteilen  verdächtiger  Hunde 
im  Institut  für  Infektionskrankheiten  „Robert  Koch"  geimpften  Ka- 
ninchen werden  2  Monate  lang  beobachtet.  Daß  aber  unter  Um- 
ständen bei  geringer  Menge  und  Virulenz  des  Virus,  bei  unzuver- 
lässigem Infektionsmodus  die  Inkubation  noch  länger  als  3  Monate 
währen  kann,  davon  kann  man  sich  hin  und  wieder  überzeugen, 
dafür  sind  zahlreiche  Beispiele  in  der  Literatur  mitgeteilt.  Konkädi 
impfte  drei  Kaninchen  mit  Parotissaft  eines  lyssakranken  Hundes  am 
skarifizierten  Oberschenkel.  Die  Tiere  verendeten  erst  nach  186,  217 
und  313  Tagen  an  Lyssa.  Zu  wissenschaftlichen  Zwecken  infizierte 
Kaninchen  müssen  daher  länger  als  3  Monate  beobachtet  werdein 
(Jos.  Koch). 

Wesentlich  kürzer  ist  die  Inkubation  bei  der  Infektion  mit 
Virus  fixe.  Je  nach  Virulenz  des  Virus  kommen  auch  hier  Schwan- 
kungen in  der  Inkubation  vor,  doch  sind  sie  im  allgemeinen  gering 
und  betragen  meist  nur  einige  Tage.  Die  mit  dem  auf  der  Berliner 
Abteilung  gebräuchlichen  Virus  subdural  geimpften  Tiere  erkranken 
gewöhnlich  am  5. — 7.  und  verenden  am  8. — 9.  Tage. 

Die  ersten  klinischen  Erscheinungen  treten  also  beim  Kaninchen 
nach  einer  Inkubationszeit  auf,  die  je  nach  der  Virulenz  und  Natur 
des  Virus  wechselt.  Vorboten  der  beginnenden  Krankheit  sind  nach 
Babes  Temperatursteigerungen  am  Ende  der  ersten  und  zu  Beginn  der 
zweiten  Woche.  Dieses  sogenannte  prämonitorische  Fieber,  wie 
es  Babes  genannt  hat,  konnte  jedoch  Högyes  bei  seinen  in  großer  An- 
zahl und  sehr  pünktlich  durchgeführten  Temperaturmessungen  nicht 
nachweisen.  Gegen  Ende  der  Inkubationszeit  macht  das  Tier  einen 
kranken  Eindruck,  es  sitzt  meist  ruhig  im  Käfig,  zeigt  eine  eigen- 
tümliche Veränderung  der  Physiognomie,  macht  einen  traurigen  Ein- 
druck und  frißt  nicht  mehr.  Auf  Geräusch  schreckt  es  zusainmen 
und  verkriecht  sich  manchmal  in  eine  Ecke  des  Käfigs.  Im  weiteren 
Verlauf  der  Infektion  stellen  sich  allmählich  Paresen,  und  zwar  ge- 
wöhnlich zuerst  an  den  hinteren  Extremitäten  ein.  Das  Tier  kommt 
dann  nicht  mehr  gut  von  der  Stelle,  hat  einen  taumelnden  Gang, 
fällt  leicht  auf  die  Seite,  wenn  man  es  anstößt.  Aus  den  Paresen  ent- 
wickelt sich  dann  weiter  eine  totale  Lälimung  der  hinteren  Extre- 
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mitäten,  die  allmählich  auch  auf  die  vorderen,  sowie  auf  die  Hals- 
iind  Nackenmuskulatur  weiter  fortschreitet.  Selten  treten  die  Paresen 
und  Lähmungen  zuerst  an  den  vorderen  Extremitäten  auf,  um  dann 
auch  auf  die  hinteren  überzugehen.  In  diesem  Stadium  hegen  die 
Tiere  dann  meist  hilflos  auf  der  Seite  im  Käfig,  und  unter  starker 
Abmagerung,  Sinken 
der  Körpertempera- 
tur unter  die  Norm 
(HöGYES,  Löte)  geht 
das  Tier  nach  etwa 
2— 4-tägiger  Krank- 
heit oft  in  lang- 
dauernder Agone  zu- 
grunde. Die  Abmage- 
rung ist  manchmal 
so  bedeutend,  daß  das 


Tier     während      der  -p-     ^    Kaninclien  im  Zustande  vollkommener 

Krankheit  die  Hälfte     Paralyse    aller   vier    Extremitäten    bei  Straßenwut- 
seines  Körpergewich-  Infektion, 
tes  verliert. 

Die  hier  geschilderte  Form  der  paralytischen  Wut  ist  dasjenige 
Krankheitsbild,  das  beim  Kaninchen  fast  regelmäßig  beobachtet  wird. 
Die  rasende  Wut  ist  selten;  diese  Form  ist  beim  Kaninchen  auch 
wenig  charakteristisch,  da  die  Erregungszustände  nur  vorüber- 
gehender Art  sind.  Aufgeregt  sprin-gen  die  Tiere  zuweilen  im  Käfig 
hin  und  her,  zittern  am  ganzen  Körper  und  schreien  öfter  heftig 
auf.  Selten  werden  die  Tiere  agressiv,  Bißverletzungen  durch  Kanin- 
chen gehören  zu  den  größten.  Seltenheiten. 

Bei  den  mit  Virus  fixe  subdural  infizierten  Kaninchen  tritt 
Fieber  schon  in  der  ersten  Hälfte  des  vierten  Tages  mit  Appetit- 
losigkeit und  Abmagerung  auf  (Högyes,  Löte).  Atmung  und  Ke- 
spiration  sind  beschleunigt.  Nervöse  Erscheinungen  und  beginnende 
Parese  werden  gewöhnlich  am  sechsten  Tage  beobachtet.  Am  sieben- 
ten Tage  ist  das  Bild  der  paralytischen  Wut  voll  entwickelt.  In 
diesem  Zustande  erfolgt  dann  der  Tod.  Der  bedeutende  Gewichtsver- 
lust des  Tieres  ist  in  den  meisten  Fällen  außer  vom  Fieber  durch  die 
starke  Polyurie  herbeigeführt  (Gibier,  Löte). 

Interessant  ist  auch  das  Auftreten  von  Zucker  im  Urin,  ein 
Symptom,  das  sowohl  bei  experimenteller  als  auch  bei  natürlicher 
Wut  der  Hunde  beobachtet  wird  (Nocard,  Rabieaux  &  Nicolas). 
Es  ist  zwar  nicht  konstant,  aber  doch  in  einer  großen  Anzahl  der 
Fälle  vorhanden.  Michin  hat  auf  Veranlassung  von  Jos.  Koch  die 
Glykosurie  bei  der  experimentellen  Straßen-  und  Passagewut  der 
Kaninchen  genauer  studiert.  Von  50  Straßenwutkaninchen  hatten 
28  ==  56  Proz.,  von  63  Passagekaninchen  21  =  33  Proz.  Zucker  im 
Urin.  Die  Zuckermengen  sind  in  einzelnen  Fällen  sehr  bedeutend. 

Das  klinische  Bild  der  Lyssainfektion  des  Meerschweinchens, 
der  Hatte  und  Maus  zeigt  im  allgemeinen  dasselbe  Bild,  wie  das  des 
Kaninchens,  doch  ist  die  Form  der  rasenden  Wut  hier  häufiger. 
Beim  Umgehen  mit  diesen  Tieren,  besonders  aber  Ratten,  ist  Vor- 
sicht geboten,  da  sie  manchmal  aggressiv  werden. 
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b)  Klinische  Erscheinungen,  Empfänglichkeit  verschiedener  Tiere 
für  die  experimentelle  Lyssainfektion. 

Mit  der  Frage,  welche  Tiere  außer  den  bekannten  Haus-  und  den 
gewöhnlichen  Laboratoriumstieren  überhaupt  einer  experimentellen 
Lyssainfektion  zugänglich  sind,  haben  sich  eine  Reihe  neuerer  Ar- 
beiten beschäftigt.  Franqa,  dessen  Versuche  hauptsächlich  patho- 
logischen Studien  dienten,  infizierte  eine  Reihe  von  Raubtieren 
intramuskulär  mit  Straßenvirus,  und  zwar  5  Dachse  (Meies  taxus), 
2  Steinmarder  (Mustela  foina),  2  Putorius  hibericus,  6  Füchse,  4 
"Wölfe,  2  Stachelschweine  (Hystrix  cristata),  die  fast  ausnahmslos 
an  pai'alytischer  Wut  zugrunde  gingen.  Die  Wut  des  Igels  ist  nach 
Franqa  durch  eine  längere  Inkubation  (30  Tage  bei  Impfung  in  die 
vordere  Extremität,  bei  Impfung  in  die  hinteren  Gliedmaßen  noch 
länger),  sowie  die  Dauer  der  Krankheit,  mindestens  15  Tage,  wovon 
4—5  Tage  auf  die  Phase  der  Lähmung  kommen,  ausgezeichnet. 
Bertarelli  beobachtete  bei  infizierten  Murmeltieren  eine  Verlänge- 
rung der  Inkubationszeit  während  des  Winterschlafes.  Ueber  natür- 
liche Wut  beim  Ichneumon  (Herpestes)  berichten  Nicollb  &  Chaltier 
mit  erfolgreicher  Ichneumonpassage, 

Eingehende  Untersuchungen  sind  in  den  letzten  Jahren  über 
die  Empfänglichkeit  der  Muriden,  hauptsächlich  Ratten  und 
Mäuse,  angestellt  worden  (Galli-Valerio,  Franqa,  Permi,  Schind- 
ler, Jos.  Koch,  Heymann,  Kozewaloff).  In  den  Versuchen  vouGalli- 
Valerio  zeigte  Mus  decumanus,  Mus  rattus,  rat  blanc,  Mus  sylvaticus 
und  Mus  musculus  bei  Straßenwutinfektion  im  allgemeinen  das  Bild 
der  rasenden  Wut  mit  mehr  oder  minder  großer  Beißsucht,  mit  Virus 
fixe  geimpft  dagegen  die  Form  der  paralytischen  Lyssa  (rasende  Wut 
sehr  selten),  ohne  Tendenz  zu  beißen.  Das  Hantieren  mit  an  Straßen- 
wut erkrankten  Ratten  ist  nicht  ungefährlich.  Da  die  Tiere  starke 
Beißsucht  zeigen  und  gegen  ihre  Umgebung  aggressiv  werden, 
empfiehlt  Galli-Valerio  zum  gefahrlosen  Arbeiten  einen  von  iliin 
erfundenen  Apparat.  Auch  Mäuse,  können  gefährlich  werden,  was 
eine  von  Remlinger  mitgeteilte  Beobachtung  beweist,  wo  anschei- 
nend durch  Mäusebiß  beim  Menschen  eine  Lyssainfektion  (mit  sechs 
Monate  währender  Inkubationszeit)  zustande  kam. 

Klinisch  zeigt  sich  bei  Ratten  ca.  1 — 3  Tage  vor  dem  Tode  eine 
Parese  der  hinteren  Extremitäten,  die  dann  in  vollständige  Lähmung 
übergeht.  Bei  beginnender  Parese  fällt  das  Tier  durch  seinen  schlep- 
penden Gang  auf,  beim  Laufen  fällt  es  leicht  hin ;  steht  es  stille,  so 
hält  es  den  Körper  oft  bogenförmig  gekrümmt  (Galli-Valerio,  Jos. 
Koch).  Gewöhnlich  geht  das  Tier  2—3  Tage  nach  der  Lähmung 
zugrunde. 

Bei  intracerebraler  Infektion  hatte  Galli-Valerio  bei  den  Muri- 
den fast  100  Proz.  Impferfolge,  während  der  Prozentsatz  der  Er- 
krankungen in  den  Versuchen  von  Franqa  bei  intramuskulärei*  In- 
fektion geringer  war.  Von  21  grauen  Wanderratten  starben  20, 
meist  an  paralytischer  Wut.    Nur  6  Tiere  waren  aggressiv. 

Hohe  Mortalitätsziffern,  fast  100  Proz.,  erzielte  Permi  bei  den 
Muriden  selbst  bei  subkutaner  Applikation  des  Virus,  diesem  sonst 
wenig  zuverlässigen  Infektionsmodus.  Der  Grund  hierfür  ist  in 
dem  Umstände  zu  suchen,  daß  das  von  ihm  verwendete  Virus  von 
Sassari   sich    durch    eine   außergewöhnliche   Virulenz  auszeichnet. 
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c)  Uebertragbarkeit  der  Lyssa  auf  Vögel  und  Kaltblüter. 

Die  ersten  Kenntnisse  der  experimentellen  Uebertragung  der 
Lyssa  auf  Vögel  verdanken  wir  den  Arbeiten  P.  Gibiers  (1884). 
Renault,  Galtier  ist  es  vor  Gibier  nicht  gelungen,  Geflügel  wut- 
krank zu  machen.  Pasteur  bezeichnete  die  Infektion  von  Hühnern 
als  unsicher.  Gibiers  Untersuchungen  stellten  nicht  nur  die  Empfäng- 
lichkeit der  Vögel  für  die  Lyssainfektion  fest,  sondern  ergaben  weiter 
die  interessante  Tatsache,  daß  die  Wut  beim  Geflügel  spontan  heilen 
kann  und  weiter,  daß  das  Virus  vom  wutkranken  Huhn  auf  Säugetiere 
übertragbar  ist.  Kraus  &  Clairmont,  welche  die  Angaben  Gibiers 
bestätigen  konnten,  haben  später  eingehende  Versuche  angestellt  und 
interessante  Beobachtungen  über  die  Wut  der  Vögel  mitgeteilt.  Sie 
konnten  mit  Virus  fixe  und  Straßenvirus  vermittelst  subduraler  In- 
fektion bei  Hühnern,  Gänsen,  Eulen,  jungen  Tauben  Lyssa  erzeugen, 
dagegen  verhielten  sich  Raben,  Falken  und  alte  Tauben  refraktär. 
Die  Inkubationsdauer  schwankt,  beim  Hülm  ist  sie  entschieden  ver- 
längert (40  Tage  und  mehr),  während  Gänse,  Eulen  meist  nach  etwa 
14-tägiger  Inkubation  erkranken. 

Das  bei  Vögeln  beobachtete  Krankheitsbild  ist  das  der  para- 
lytischen Wut,  die  aber  durch  ihren  langwierigen,  14  Tage,  ja  mehrere 
Wochen  dauernden  Verlauf  ausgezeichnet  ist.  Die  klinischen  Sym- 
ptome sind  Ataxie,  dann  Parese,  endlich  Paralyse,  die  zuerst  an  den 
Extremitäten,  später  auch  am  Halse  auftritt.  Viele  Tiere  gehen 
auch  unter  konsumptiven  Erscheinungen  und  großer  Abmagerung 
zugrunde,  doch  können  gar  nicht  so  selten  die  klinischen  Symptome 
verschwinden  und  Heilung  eintreten. 

Die  histologischen  Befunde  des  Zentralnervensystems  der  der 
Infektion  erlegenen  Vögel  entsprechen,  nach  Kraus  und  Clairmont 
den  beim  Menschen  und  Tieren  nachgewiesenen,  doch  erreichen 
manche  Veränderungen,  besonders  die  perivaskulären  Infiltrate^  in- 
folge des  chronischen  Verlaufes  der  Krankheit,  einen  besonders  hohen 
Grad. 

LöTES  Versuche  ergaben,  daß  außer  Hühnern  und  Tauben  auch 
Raubvögel  (Mäusehabicht  [Buteo  villgaris],  Uhu)  empfänglich  sind. 
Bei  Hühnern  und  Tauben  ist  der  Erfolg  sehr  inkonstant.  Von  4 
Hühnern  erkrankten  3  mit  paralytischen  Symptomen  und  Abmage- 
rung, wurden  jedoch  wieder  gesund,  eines  starb. 

Marik  gelang  die  Uebertragung  der  Wut  auf  Vögel  nur  in  einem  Bruch- 
teile _  der  Fälle.  Alter  und  Art  sind  Faktoren,  von  denen  der  Erfolg  ab- 
hängig zu  sein  scheint.  Bei  erwachsenen,  aber  jungen  Vögeln  konnte  Marie 
in  29,24  Proz.  der  intracerebral  geimpften  Tiere  Lyssa  erzeugen.  Mit  dem 
Rückenmark  der  gestorbenen  wurden  Ueberimpfungen  an  28  Tieren  vorgenommen, 
von  denen  5  erkrankten  und  4  starben.  Weitere  Passagen  gelangen  nicht. 
Sehr  junge  Tiere  sind  empfänglicher  für  Wut,  bei  ihnen  gelang  eine  Ueber- 
tragung in  42,84  Proz.  Auch  war  es  möglich,  das  Virus  durch  .3—4  Passagen 
weiterzuführen ;  es  erleidet  aber  im  Gehirn  der  Vögel  eine  Abschwächung 
seiner  Virulenz.  Dafür  spricht  auch  die  Tatsache,  daß  die  Lyssainfektion  ver- 
hältnismäßig oft  bei  Vögeln  spontan  ausheilt. 

Ueber  die  Frage,  ob  das  Wutvirus  auch  auf  Kaltblüter  über- 
"agbar  ist,  liegen  einige  Mitteilungen  in  der  Literatur  vor.  Högyes 
[lat  die  Frage  bejaht.  Von  22  infizierten  Fröschen  gingen  6  nach 
T  Tagen  zugrunde,  die  übrigen  waren  am  22.  Tage  noch  am 
Leben.    Lötks  Versuche  sind  ebenfalls  positiv  ausgefallen,  während 
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Babes,  Remlinger,  Gallt-Valerio  negative  Resultate  hatten.  Löte 
ist  es  auch  gelungen,  das  Virus  vom  Frosch  wieder  auf  Warmblüter 
zu  verimpfen.  Allerdings  geht  die  Infektion  beim  Frosch  nur  schv/er 
an,  zumal  bei  diesem  Tier  noch  leicht  eine  andere  Infektion  sich 
hinzugesellen  kann.  Charakteristisch  soll  nach  Löte  der  lange  Ver- 
lauf der  Krankheit  beim  Frosch  sein.  Der  Tod  der  Tiere  trat  erst 
nach  einer  Zeit  von  162 — 465  Tagen  ein. 

Von  dem  Gedanken  ausgehend,  daß  eine  Steigening  der  Tem- 
peratur die  Disposition  der  Kaltblüter  für  die  Lyssainfektion  viel- 
leicht erhöhen  könnte,  hat  Marie  18  Frösche  mit  je  0,025  ccm  einer 
Virus-fixe-Emulsion  (1 : 10)  intracerebral  geimpft  und  die  Tiere  dann 
bei  einer  Temperatur  von  37  o  gehalten.  Trotz  größter  Vorsichts- 
maßregeln gingen  sie  bis  auf  4  zugrunde.  Einer  der  überlebenden 
Frösche  zeigte  32  Tage  nach  der  Inokulation  des  Virus  eine  voll- 
kommene LäJimung.  Dieser  Zustand  dauerte  5  Tage,  worauf  das 
Tier  zugrunde  ging.  Ob  hier  eine  rabische  Infektion  vorgelegen  hat, 
läßt  Marie  daliingestellt. 

Andere  Kaltblüter  wie  Triton  cristatus,  Triton  alpestris  ver- 
halten sich  gegen  die  Wut  refraktär  (Galli-Valerio).  Die  Schild- 
kröte (Testudo  graeca)  erwies  sich  bei  subkutaner,  intramuskulärer, 
intraokulärer  und  intracerebraler  Infektion  als  immun  (E.emlinger). 
Auch  beim  Tropenreptil  (Varanus  varius)  war  die  intravenöse  Impfung 
erfolglos  (Bertarelli). 

Abortive  Wut,  Heilbarkeit  der  Lyssainfektion. 

Nicht  nur  vom  theoretischen  Standpunkt,  sondern  auch  in  prak- 
tischer Hinsicht  ist  die  Frage  von  Wichtigkeit,  ob  die  Wut  der  Tiere 
und  des  Menschen  heilen  kann.  Trotzdem  bereits  Pasteur  die  Tat- 
sache konstatiert  hat  (Sitzung  der  Akademie  vom  11.  Dezember  1882), 
daß  Hunde  an  Wut  erkranken  und  genesen  können,  besteht  in  der 
Literatur  eine  merkwürdige  Uebereinstimmung  der  Ansichten  in  der 
Frage  der  Unheilbarkeit  der  Wutkrankheit.  Nach  Högyes  existiert 
keine  zuverlässige  und  jeden  Zweifel  ausschließende  Beobachtung, 
daß  die  ausgebrochene  menschliche  Wut  jemals  in  Heilung  aus- 
gegangen wäre.  Wenn  auch  die  Möglichkeit  der  Heilung  zugegeben 
werden  müsse,  seien  die  angeblichen  Heilungen  doch  höchstwahrschein- 
lich nur  als  Pseudowutfälle  zu  betrachten.  Nach  Paltauf,  Müller 
hat  die  Wutkrankheit' eine  absolute  Letalität.  Die  in  der  Literatur 
beschriebenen  seltenen  Fälle,  bei  denen  während  und  kurze  Zeit  nach 
der  Schutzimpfung  einzelne  Symptome  des  Wutausbruches,  wie 
Schlingbeschwerden,  Wasserscheu,  Atemkrämpfe  beobachtet  wurden 
(Laveran,  Roux,  Chantemesse),  sind  von  den  Autoren  nicht  als 
abortive  Formen,  sondern  als  psychische  Wut  gedeutet  worden. 

Nach  diesen  Beobachtungen  würde  also  die  Lyssa  eine  ganz 
exzeptionelle  Stellung  einnehmen.  Sie  wäre  demnach  die  einzigste 
Infektionskrankheit,  deren  Prognose  absolut  infaust  wäre,  und 
bei  der  leichtere,  in  Heilung  übergehende  Formen  nicht  vorkämen. 
Da  die  menschliche  Wut  eine  seltene  Erkrankung  ist,  so  sind  wir  bei 
der  Entscheidung  dieser  Frage  auf  das  Tierexperiment  angewiesen 
und  müssen  festzustellen  suchen,  ob  bei  Tieren  Heilungen  vorkommen 
oder  solche  Fälle,  die  man  als  leichtere  Erkrankungen  ansprechen 
darf. 
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Wer  viel  Gelegenheit  hat,  Kaninchen,  die  mit  Straßenwut  zu 
diagnostischen  Zwecken  intra,muskulär  infiziert  worden  sind,  zu  be- 
obachten, dem  werden  Fälle  begegnet  sein,  wo  zwei  gleichzeitig  in- 
fizierte Tiere  nach  gleicher  Inkubationszeit  mit  Fieber,  Abmagerung, 
Aufregungszuständen,  leichten  Paresen  der  Extremitäten  erkranken, 
das  eine  Tier  dann  in  den  folgenden  Tagen  unter  den  typischen  Er- 
scheinungen der  Wut  zugrunde  geht,  während  das  andere  sich  wieder 
erholt  und  dauernd  gesund  bleibt  (Jos.  Koch).  Daß  diese  Fälle  als 
eine  rudimentär  verlaufende  Lyssainfektion  aufzufassen  sind,  daran 
ist  wohl  kaum  zu  zweifeln.  Auch  sind  derartige  Fälle  von  ver- 
schiedenen Beobachtern  (Babes,  Löte)  beschrieben  und  als  geheilte 
Fälle  gedeutet  worden.  Vincent  sah  sogar  Heilung  auftreten  bei 
einem  Kaninchen,  das  subdural  mit  Straßenwut  geimpft  und  alle 
Zeichen  der  rasenden  Wut  mit  Lähmungen  der  hinteren  Extremitäten 
geboten  hatte.  Immerhin  sind  solche  Fälle  von  Heilung  der  Wut 
beim  Kaninchen  Seltenheiten. 

Beim  Hunde  kommen  wirkliche  Heilungen  einer  Lyssainfektion 
öfter  vor.  Die  bereits  von  Pasteur  behauptete  Tatsache  ist  später 
von  verschiedenen  Autoren  durchaus  bestätigt  worden  (Högyes,  Rem- 
LiNGEK,  Jos.  Koch,  Dammann  &  Hasenkamp). 

Von  den  im  Institut  für  allgemeine  Pathologie  und  Therapie 
der  Universität  zu  Budapest  auf  verschiedene  Weise  infizierten  und 
wutkrank  gewordenen  159  Hunden  heilten  13  =  8,1  Proz.  6  von 
diesen  ==  3,7  Proz.  waren  nur  infiziert,  aber  nicht  schutzgeimpft 
worden.  Die  geheilten  Fälle  zeigten  die  Symptome  der  experimen- 
tellen W ut  auf  das  Bestimmteste,  so  daß  an  der  Diagnose  nicht 
gezweifelt  werden  könnte  (Högyes). 

Jos.  Koch  konnte  unter  ca.  40  experimentell  infizierten  Hunden 
in  3  Fällen  eine  Heilung  feststellen.  Von  6  mit  demselben  Straßen- 
virus intramuskulär  infizierten  Hunden  erkrankten  4  Tiere  (davon 
einer  getötet)  unter  den  bekannten  Krankheitserscheinungen,  Charakter- 
veränderung,  scheues,  gedrücktes  Wesen,  Verweigerung  der  Futterauf- 
nahme, Abmagerung  mit  einer  sich  zur  Paraplegie  steigernden  Parese 
der  hinteren  Extremitäten,  die  zunächst  in  einer  Schwäche  der  Nach- 
hand, taumelndem  und  schwankendem  Gang,  öfterem  Umfallen  bis 
zur  vollkommenen  Lähmung  bestand;  nachdem  die  Symptome  einige 
Tage  bestanden  hatten,  gingen  sie  vollkommen  zurück.  Die  Hunde 
blieben  dauernd  gesund,  nachdem  sie  noch  lange  Monate  beobachtet 
worden  waren.  Wichtig  ist  die  Tatsache,  daß  von  den  6  mit  dem- 
selben Straßenvirus  geimpften  Tieren  die  Hälfte  genas;  das  läßt  den 
Schluß  zu,  daß  es  sich  hier  wohl  um  eia  wenig  virulentes  Virus  ge- 
handelt hat.  Bei  Infektionen  mit  Virus  fixe,  das  zwar  für  Kaninchen 
sehr  virulent  ist,  für  den  Hund  aber  eine  abgeschwächte  Virulenz  be- 
sitzt, scheinen  sich  derartige  spontane  Heilungen  noch  öfter  zu  er- 
eignen. Remlinger  hat  3  Fälle  nach  experimenteller  Infektion  mit 
Passagevirus  beobachtet  und  die  Diagnose  auch  durch  erfolgreiche 
Impfungen  des  Speichels  auf  Versuchstiere  sichergestellt.  Menezier 
konnte  mit  dem  Speichel  eines  wutkranken,  aber  genesenen  Hundes 
einen  anderen  Hund  und  ein  Kaninchen  erfolgreich  infizieren.  Dieser 
Beobachtung  reiht  sich  eine  ähnliche  von  Dammann  &  Hasenkamp 
an,  die  einen  Hund  mit  fixem  Virus  infizierten  und  von  diesem,  als 
er  die  ersten  Krankheitssymptome  zeigte,  eine  Katze  beißen  ließen; 
auLerdem  wurden  zwei  Kaninchen  mit  dem  Speichel  infiziert.  Wäh- 
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rciul  die  Katze  gesund  blieb,  ging  ein.  Kaninchen  an  Lyssa  zugrunde. 
Der  Hund  jedoch,  mit  dessen  Speichel  bei  dem  Kaninchen  die  Wut 
erzeugt  worden  war,  verendete  nicht  an  Wut,  sondern  genas. 

Auch  die  nach  Infelction  mit  Straßen  virus  zuweilen  auftretendei 
Paraplegien  der  Kaninchen  mit  Blasen-  und  Mastdarmlähmung  sind 
atypische  abortive  Lyssainfelctionen.  Bei  der  Diagnose  ist  allerdings 
grolle  Vorsicht  geboten,  denn  es  werden  Lähmungen  der  hinteren 
Extremitäten  beim  Kaninchen  bei  verschiedenen  Infektionskrankheiten 
auch  anderer  Aetiologie  beobachtet.  Ehe  man  die  Diagnose  Lyssa 
stellt,  müssen  andere  Ursachen  natürlich  ausgeschlossen  werden;" zu- 
weilen gelingt  es,  im  Ammonshorn  der  paraplegischen  Tiere  Negri- 
sche  Körperchen  nachzuweisen,  wodurch  dann  die  Diagnose  Para- 
plegie  nach  Lyssainfektion  gesichert  ist  (Jos.  Koch). 

Auch  bei  Meerschweinchen,  Ratten  sind  Heilungen  der  experi- 
mentell infizierten  Tiere  beschrieben  worden. 

Besonders  häufig  nimmt  die  experimentelle  Lyssa- 
infektion des  Geflügels  einen  abortiven  Charakter  an. 
Bei  diesen  Tieren  zeichnet  sich  das  Krankheitsbild  einmal  durch  einen 
chronischen  Verlauf  und  weiterhin  durch  die  große  Zahl  der  Hei- 
lungen und  der  Lähmungszustände  aus,  die  von  verschiedenen  Beob- 
achtern einwandfrei  festgestellt  sind  (s.  auch  das  Kapitel  Lyssa  bei 
Vögeln  und  Kaltblütern). 

Nachdem  es  als  erwiesen  gelten  kann,  daß  bei  Tieren  Heilungen 
der  experimentellen  Wutinfektion  vorkommen,  fragt  es  sich,  ob  auch 
beim  Menschen  derartige  Fälle  sich  ereignen  können.  Die  bei 
Hunden,  Kaninchen,  Ratten,  Vögeln  heobachteten  abortiv  verlaufenden 
Lyssainfektionen  haben  nun  in  der  Tat  ein  Analogen  in  den  seltenen, 
sich  stürmisch  entwickelnden,  schweren  spinalen  Paraplegien,  die 
meist  während  oder  kurz  nach  der  Schutzimpfung  auftreten  und  sich 
im  allgemeinen  durch  eine  auffallend  günstige  Prognose  auszeichnen 
(Jos.  Koch).  Der  Krankheitsprozeß  spielt  sich  hauptsächlich  im 
Rückenmark  ab,  zuweilen  sind  jedoch  auch  Symptome  von  selten  der 
bulbären  Gebiete  und  der  peripheren  Nerven  vorhanden.  Dazu  ge- 
sellten sich  in  einzelnen  Fällen  (Bordoni-Uffreduzzi  und  andere) 
typische  Wutsymptome,  Anfälle  von  Tobsucht,  tonische  Krämpfe, 
starke  Speichelsekretion  usw.  Die  Dauer  der  Lähmung  ist  ver- 
schieden. Trotz  stürmischer  Entwickelung  dieser  schweren  Para- 
lysen und  bedrohlicher  Bulbärerscheinungen  beginnt  bei  der  über- 
wiegenden Mehrzahl  der  Fälle  schon  nach  einer  Reihe  von  Tagen 
oder  wenigen  Wochen  die  Rückbildung  der  Paraplegie,  die  dann  zu 
vollständiger  Heilung  in  ca.  1—3  Monaten  führt.  Doch  kommen 
auch  hin  und  wieder  Todesfälle  vor. 

Der  Lähmung  der  Beine  pflegen  gewöhnlich  Vorläufererschei- 
nungen voranzugehen,  wie  geringes  Fieber,  allgemeines  Unwohlsein, 
Kopfschmerzen,  Darniederliegen  des  Appetits,  Schmerzen  in  der 
Kreuzbein-  und  Lendengegend,  Schwäche  in  den  unteren  Extremi- 
täten, ferner  psychische  Erscheinungen,  wie  große  Unruhe,  melan- 
cholisch gedrückte  Stimmung.  Nach  einem  kurzen  Stadium  der  Parese 
der  Beine  tritt  alsdann  die  vollständige  Lähmung  der  Beine  und  der 
Hüftmuskulatur  auf,  so  daß  die  Patienten  auch  nicht  die  geringste 
Bewegung  mit  den  Beinen  machen  können.  In  seltenen  Fällen  ent- 
wickelt sich  neben  Paresen  der  Rumpfmuskulatur  eine  aufsteigende 
Lähmung  der  Arme ;  auch  Facialislähmungen  und  Paresen  der  äußeren 


Lyssa. 


829 


Auaenmiiskeln  wurden  iji  den  bisher  bekannten  Fällen  häufiger  be- 
obachtet. 

Sind  diese  Paraplegien  als  eine  abgeschwächte  und  heilbare 
Lyssainfektion  aufzufassen  oder  sind  sie  eine  Folge  der  PASTEURSchen 
Behandlung?  Für  die  antirabische  Behandlung  ist  die  Frage  von 
großer  Wichtigkeit.  Die  Ansichten  über  die  Entstehung  dieser 
Myelitiden  sind  verschieden.  Babes  hat  mit  Nachdruck  die  Hypothese 
vertreten,  daß  das  an  das  Kaninchenrückenmark,  das  zur  Impfung 
verwandt  wird,  gebundene  „Wuttoxin"  die  Ursache  der  Erkrankung 
sei.  Nach  dieser  Auffassung  würde  es  sich  also  um  eine  rein  toxische 
Schädigung  des  Rückenmarks  und  seiner  Ganglienzellen  handeln. 
Dieser"  Ansicht  hat  sich  Remlinger  angeschlossen,  der  ca.  40  Fälle 
aus  der  Weltliteratur  und  durch  Umfrage  bei  den  PAsxEURSchen  In- 
stituten sammeln  konnte.  Müller  glaubt,  daß  eine  Uebertragung 
von  Kaninchenvirus  auf  den  Geimpften,  die  Möglichkeit  einer  „Ka- 
ninchenlyssa  beim  Menschen",  nicht  von  der  Hand  zu  weisen  sei. 
Jos.  Kocpi  hält  die  Paraplegien  für  partielle,  auf  das  Rückenmark 
beschränkte  Straßenwutinfektionen.  Großes  Interesse  kann  in  dieser 
Hinsicht  eine  Mitteilung  Franqas  beanspruchen,  die  für  die  Möglich- 
keit der  Uebertragung  einer  Kaninchenlyssa  auf  den  Menschen  durch 
die  Schutzimpfung  zu  sprechen  scheint. 

Es  handelt  sich  um  einen  Mann,  der  von  einem  Hunde,  der  nicht  wütend, 
verletzt  worden  war.  Sowohl  die  mikroskopische  Untersuchung  als  auch  die 
Verimpfung  des  Gehirns  des  fraglichen  Hundes  fielen  negativ  aus.  11  Tage 
nach  Beginn  (am  20.  Oktober)  der  Behandlung  erkrankte  der  Patient  mit  einer 
totalen  Paraplegie,  an  deren  Folgen  er  am  6.  Dezember  starb.  Es  war  bei  Leb- 
zeiten eine  Lumbalpunktion  gemacht  und  mit  der  Spinalflüssigkeit  2  Kaninchen 
subdural  infiziert  worden.  Eines  von  ihnen  zeigte  die  Wutsymptome  am  15.  und 
j  starb  am  17.  November.  Mit  dem  Bulbus  dieses  Tieres  wurden  2  andere  ge- 
impft;, die  nach  9  Tagen  an  Wut  eingingen. 

Franca  glaubt,  daß  die  Lähmung  in  diesem  Falle  durch  die 
Schutzimpfung  und  zwar  durch  die  Verwendung  virulenteren  Markes 
verschuldet  sei  und  warnt  vor  dem  Gebrauch  frischer  Marksorten. 

Die  Behauptung  FRANgAs  und  anderer  Autoren  über  die  Gefährlichkeit 
des  frischen  Virus  entspricht  nicht  den  Tatsachen.  Denn  diese  Zufälle  sind 
bisher  bei  allen  Schutzimpfungsverfahren,  bei  der  ursprünglichen  und  ver- 
schärften PASTEURSchen  Behandlung,  bei  der  HÖGYESschen  Dilutionsmethode 
und  sogar  bei  der  Verwendung  von  antirabischem  Serum  beobachtet  worden.  Für 
ihre  große  Seltenheit  spricht  übrigens  die  Tatsache,  daß  auf  der  Berliner  Ab- 
teilung während  der  Jahre  1898—1909  kein  einziger  Fall  beobachtet  wurde, 
während  sich  in  den  letzten  3  Jahren  zwei  derartige  Fälle  ereigneten,  die  von 
Jos.  Kocii  eingehend  und  kritisch  besprochen  worden  sind  (s.  Zeitschr.  f.  Hyg. 
u.  Infektionskrankh.,  Bd.  67,  und  Centralbl.  f.  Bakt.,  Bd.  64,  1912,  Festschr. 
f.  F.  Loeffler). 

Die  Frage  nach  der  Ursache  dieser  akuten  Paraplegien  ist  heute 
durch  die  Arbeiten  Jos.  Kochs  so  weit  geklärt,  daß  die  Myelitis 
des  Lendenmarks  durch  den  Lyssaerreger  selbst,  nicht  durch  seine 
Toxine  verursacht  wird.  Während  bis  dahin  eine  Reihe  von  Impf- 
versuchen mit  Teilen  des  Zentralnervensystems  der  an  der  Lähmung 
verstorbenen  Personen  auf  Versuchstiere  resultatlos  verlief,  konnte 
Jos.  Koch  das  kranke  Lendenmark  eines  derartig  gelähmten  Patienten, 
der  an  einer  interkurrenten  Krankheit,  einem  Decubitus,  zugrunde  ge- 
gangen war,  erfolgreich  überimpfen  und  die  Diagnose  durch  den  Nach- 
weis der  NEGRischen  Körperchen  sicherstellen.  Er  hat  zuerst  den  Be- 
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weis  geführt,  daß  die  Lähmungen  infolge  Anwesenheit  des  Wuterregers 
im  Lendenmark  entstehen,  das  einen  Prädilektionsort  für  ihn  dar- 
stellt, daß  die  Wiiterkrankungen  in  der  Hauptsache  lokal  bleiben 
und  in  Heilung  übergehen  können.  Damit  ist  allerdings  noch  nicht 
die  Frage  entschieden,  ob  der  Erreger  der  Passage-  oder  der  Straßen- 
wut die  Ursache  des  krankhaften  Prozesses  im  Rückenmark  ist. 
Der  sichere  Beweis  für  die  Richtigkeit  der  einen  oder  der  anderen 
Ansicht  läßt  sich  zurzeit  nicht  erbringen.  Jos.  Kocii  hat  in  seineo 
Arbeiten  die  Gründe  ausführlich  erörtert,  die  zugunsten  der  von  ihm 
vertretenen  Annahme  einer  abortiv  verlaufenden  Straßenwutinfektion 
(spinaler  Typ)  sprechen.  Als  geheilte  Lyssafälle  sind  wahrscheinlich 
auch  jene  von  Jos.  Koch,  Broll  und  anderen  mitgeteilten  Fälle  auf- 
zufassen, wo  die  Patienten  unter  cerebralen  Symptomen,  Kopf- 
schmerzen, Delirien,  Fieber,  hochgradigem  Verfall  der  Gesichtszüge, 
starkem  Speichelfluß  erkrankten  (im  Fall  Broll  gesellten  sich  nocli 
dazu  Schlingbeschwerden,  Atemkrämpfe)  und  wieder  genasen.  Das 
charakteristische  Krankheitsbild  dieser  Fälle  macht  es  sehr  wahr- 
scheinlich, daß  es  sich  hier  ebenfalls  um  abortive  Wutfälle  (cere- 
braler Typ)  gehandelt  hat.  Die  bisher  bekannt  gewordenen  Fälle  sind 
von  Simon  aus  der  Weltliteratur  gesammelt  und  im  68.  Band  des 
Centralbl.  f.  Bakt.  publiziert  worden. 

Alle  die  geschilderten  Beobachtungen  bei  Menschen  und  Tieren 
zeigen  zur  Genüge,  daß  auch  die  Wut  in  seltenen  Fällen  ihren  Aus- 
gang in  Genesung  nehmen  kann.  Warum  sollte  sie  auch  die  einzigste 
Infektionskrankheit  mit  absolut  infauster  Prognose  sein? 


Lokalisation  des  Wutvirus  im  Zentralnervensystem. 

a)  Im  Gehirn  und  Rückenmark. 

Wie  bereits  erwähnt,  ist  das  Wutvirus  im  reinsten  Zustande  und  in  größter 
Menge  im  Zentralnervensystem  enthalten.  Diese  wichtige,  von  Pästeur  fest- 
gestellte Tatsache  ist  durch  unzählige  Versuche  bestätigt  worden.  Wer  sich 
davon  überzeugen  will,  braucht  nur  ein  kleines  Partikelchen  der  Gehirnrinde 
oder  der  Medulla  oblongata  eines  wutkranken  Tieres  subdural  auf  ein  anderes 
zu  übertragen ;  nach  der  Inkubationszeit  wird  das  Versuchstier  an  Wut  er- 
kranken. 

Jedoch  ist  das  Virus  nicht  gleichmäßig  in  allen  Teilen  des  Gehirns 
und  Rückenmarks  verteilt.  Als  eigentlicher  Träger  des  Virus  ist  die 
graue  Substanz  anzusehen,  in  der  weißen  ist  der  Erreger  zwar  auch  ent- 
halten, jedoch  in  weit  geringerer  Menge.  Aber  auch  in  der  grauen  Substanz  gibt 
es  wiederum  Prädilektionsorte.  NiTSCH  hat  die  Virulenz  der  einzelnen  Groß- 
hirnteile bei  an  Virus  fixe  zugrunde  gegangenen  Tieren  festzustellen  versucht. 
Am  virulentesten  ist  die  graue  Substanz  des  Stirnhirns;  davon  tötete  m  semen 
Versuchen  0,01  mg  grauer  Substanz  stets,  0,002  mg  noch  zuweilen,  während 
0,0001  mg  nicht  mehr  eine  tödliche  Dosis  für  Kaninchen  darstellte.  Die  Virulenz 
des  Kleinhirns  ist  nach  den  Untersuchungen  desselben  Autors  eine  relativ  geringe. 
Die  tödliche  Dosis  beträgt  hier  0,2  mg.  Denselben  Virulenzgrad  haben  c'/e  inter- 
cerebralen Ganglien,  weniger  virident  sind  dann  noch  das  Ammonshorn,  die  Kiecn- 
lappen,  und  erheblich  weniger  die  Vierliü^el.  Der  Nervus  ischiadicus  und  der 
Vagus  sind  200mal  weniger  infektiös  als  die  Gehirnrinde. 

Ueber  die  Infektiosität  der  einzelnen  Teile  des  Zentralnervensystems  exi- 
stieren weiter  Untersuchungen  von  Fermi.  Er  hat  die  verschiedenen  Teile  des 
Gehirns  und  Rückenmarks  von  Hunden,  die  an  experimenteller  Lyssa  zugrunde 
gegangen  waren,  in  verschiedenen  Verdünnungen  zur  Infektion  verwandt.  Du^O" 
die  Feststellung  des  Verdünnungsgrades,  bei  dem  von  jedem  Teile  eine  Infektion 
erzeugt  werden  konnte,  erhielt  er  eine  Skala  für  den  Keimreichtum  und  aie 
Virulenz  dieser  Teile.  Danach  sind  das  Ammonshorn,  das  Cerebellum  und  »le 
Medulla  oblongata  von  gleicher  Virulenz  und  die  zu  gleicher  Zeit  an  Lyssa- 
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keimen  reichsten  Nerventeile.  Es  folgen  dann  die  Medulla  dorsalis,  dann  von 
eleiclier  Virulenz  der  Lobus  frontalis  und  die  Medulla  lumbalis,  nachher  der 
Lobus  occipitalis  und  der  Nucleus  caudatus,  zuletzt  der  an  Lyssavirus  ärmste 
Teil»  die  weiße  Nervensubstanz. 

Ob  diese  Angaben  über  die  Verteilung  und  Virulenz  des  Virus  für  jeden 
Lyssafall  beim  Tier  und  dem  Menschen,  bei  Straßenwut-  und  der  Virus-fixe- 
Infektion  zutreffen,  ist  mehr  wie  zweifelhaft.  Die  Resultate  der  wenifjen  mit 
Virus  fixe  augestellten  Versuche  zu  generalisieren,  ist  nicht  statthaft.  Sicher  ist 
nur  so  viel,  daß  die  graue  Substanz  die  weiße  an  Menge  des  Virus  bei  weitem 
übertrifft,  und  daß  Gehirnrinde,  Ammonshorn,  die  Medulla  oblongata  in  kon- 
zentrierter Form  den  Erreger  enthalten.  Es  gibt  auch  Fälle,  wo  eine  gänzlich 
atypische  Lokalisation  des  Lyssavirus  vorliegt.  Es  kann  in  einem  oder 
mehreren  Teilen  des  Gehirns  und  Rückenmarks  eine  besonders  starke  Vermehrung 
des  Erregers  erfolgen,  während  andere  Teile  von  ihm  verscliont  bleiben  (Jos. 
Kocii).  Emen  derartigen  Fall  von  atypischer  Lokalisation  des  Virus  bei  einem 
17-Jährigen  jungen  Manne,  der  an  klinisch  sicherer  Wut  gestorben  war,  beschrieb 
SCHIEMANN  (Zeitschr.  f.  Hyg.  u.  Infektionskrankh.,  Bd.  72).  Verschiedene  Teile 
der  Gehirnrinde,  vermischt  mit  solchen  des  Ammonshornes  des  Verstorbenen  und 
auf  Versuchstiere  verimpft,  erzeugten  keine  Wut,  während  dies  mit  Teilen  der 
Medulla  oblongata  der  Fall  war.  Hiermit  stimmte  auch  der  Befund  an  Negri- 
schen  Körperchen  überein,  die  im  Ammonshorn  fehlten,  in  der  Medulla  oblongata, 
wo  sie  sonst  sehr  selten  anzutreffen  sind,  gefunden  wurden.  Diese  Fälle  von 
atypischer  Lokalisation,  ungenügender  Vermehrung  oder  geringer  Virulenz  des 
Erregers  in  den  sonst  von  ihm  befallenen  Teilen  des  Zentralnervensystems  haben 
auch  praktische  Bedeutung  (s.  Diagnose  der  Wut). 


b)  Vorkommen  des  Virus  in  der  Cerebrospinalflüssigkeit. 

Ob  diese  den  Erreger  enthält,  darüber  gehen  die  Ansichten  der  Untersucher 
auseinander.  Pasteur  behauptete  das  Vorkommen  des  Virus  in  der  Cerebro- 
spinalflüssigkeit, während  Wyssokowitsch  es  bei  3  wutkranken  Männern  und 
2  Hunden  nicht  nachweisen  konnte.  Ebenso  verliefen  die  cytologischen  Unter- 
suchungen, die  Lesieur  mit  der  Spinalflüssigkeit  in  4  Fällen  von  Lyssa  liumana 
bei  3  Hunden  und  3  Kaninchen  anstellte,  negativ.  Auch  Marie  hatte  in 
2  Fällen  negative  Resultate.  Um  einwandfreie  Befunde  zu  erzielen,  ist  es  nach 
Permi  unbedingt  notwendig,  sich  zu  vergewissern,  daß  bei  der  Entnahme 
der  Spinalflüssigkeit  die  Spitze  der  Nadel  das  Rückenmark  nicht  berührt.  Bei 
zahlreichen  Tieren  (Kaninchen,  Hunden,  Ratten  und  Mäusen),  bei  denen  Fermi 
unter  den  strengsten  Kautelen  Spinalflüssigkeit  entnommen  hatte,  war  sie  nicht 
infektiös,  gleichgültig  ob  die  Tiere  an  Straßen-  .oder  Passagewut  gestorben  waren. 

Auch  Repetto  hatte  in  einem  Fall  menschlicher  Lyssa  und  bei  10  Hunden 
nur  negative  Resultate,  ebenso  Poor. 

Nach  den  vorliegenden  Mitteilungen  fehlt  demnach  das 
Lyssavirus  in  der  S.pinalflüssigkeit,  doch  scheinen  Ausnahmen 
vorzukommen.  So  berichtet  FRANgA  über  einen  interessanten  menschlichen 
Fall,  wo  die  Spinalflüssigkeit  virulent  war  (s.  abortive  Wut  S.  829).  Baues  fand 
unter  4  Fällen  menschlicher  Wut  ein  einziges  Mal  die  Spinalflüssigkeit  virulent. 


c)  Vorkommen  des  Virus  in  den  peripherischen  Nerven. 

Sie  können  Träger  des  Wutvirus  sein.  Die  Kenntnis  dieser  Tatsache  ist 
schon  alt.  _  Denn  Rossi  in  Turin  konnte  gegen  Anfang  des  vorigen  Jahr- 
hundertfl  mit  dem  resezierten  Nervus  cruralis  einer  lyssakranken  Katze  wirksam 
infizieren  ;  später  gelang  dies  auch  Hertwig  und  Virciiow  (zit.  nach  Högyes). 
Ebenso  glückte  es  Pasteur,  das  Wutgift  in  den  großen  Nervenstämmen 
(Nervus  yagus  und  ischiadicus)  bei  Tieren  festzustellen.  Auch  Högyes  hat  beim 
Nervus  ischiadicus  in  mehreren  Fällen  positive  Resultate  bekommen.  Roux 
teilt  vier  Beobachtungen  von  Personen  mit,  die  sämtlich  in  die  oberen  Ex- 
«•emitäteu  gebissen  worden  waren  und  die  vor  dem  Ausbruch  der  Wut 
öchmerzen  in  der  verletzten  Extremität  empfanden.  In  2  Fällen  waren  die 
^eryeu  der  gebissenen  Extremität  virulent,  in  zwei  anderen  Fällen  nicht  in- 
fektiös. Schiemann  hat  in  einem  Fall  von  stiller  Wut  bei  einem  17-jährigen 
Jungen,  der  am  Daumen  und  Zeigefinger  der  rechten  Hand  durch  den  Biß  eines 
ilundes  Verletzungen  davongetragen  hatte,  mit  dem  Nervus  brachialis  der  ver- 
letzten Seite  Tieriinpfungen  vorgenommen,  jedoch  mit  negativem  Ergebnis.  Von 
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einem  regelmäßigen  Vorkommen  des  Wutvirus  in  den  großen  Nervenstämmen 
kann  dcmnacli  keine  Rede  sein.  Ist  es  aber  in  der  Substanz  des  Nerven  vor- 
handen, so  scheint  die  Menge  nur  gering  zu  sein,  denn  die  Dauer  der  Inku- 
bation war  bei  den  Versuchen,  in  denen  man  die  fragliche  Nervensubstanz  Tieren 
inokulierte,  eine  sehr  lange. 


Vorkommen  des  Virus  in  verschiedenen  änderten  Körper- 

flüssigkeiten  und  Organen. 

a)  Ueber  die  Virulenz  des  Speichels  und  das  Vorkommen  des 
Virus  in  den  Speicheldrüsen. 

Da  die  Wut  fast  ausnahmslos  durch  den  Biß  wutkranker  Tiere 
übertragen  wird,  so  war  durch  diese  Beobachtung  schon  allein  die 
Annahme  wahrscheinlich  gemacht,  daß  der  Speichel  der  erkrankten 
Tiere  den  Erreger  der  Lyssa  enthalten  müsse.  Schon  frühzeitig 
hat  man  begonnen,  diese  Tatsache  auch  experimentell  zu  erhärten. 
Die  im  Laufe  der  Zeit  bis  in  die  letzten  Tage  angestellten  Versuche 
ergaben  jedoch  widersprechende  Resultate.  Bereits  1804  war  Zinke 
der  Nachweis  gelungen,  daß  der  Speichel  des  wütenden  Hundes 
infektiös  wirke.  Er  fing  den  Speichel  eines  wutkranken  Hundes  mit 
einem  Pinsel  auf  und  übertrug  ihn  auf  oberflächliche  Wunden  eines 
anderen  Hundes,  eines  Kaninchens  und  eines  Hahnes.  Alle  drei  Tiere 
wurden  wutkrank.  Eingehendere  Versuche  haben  Salm  -  Reiffee- 
scHEiD  und  vor  allem  Hertwig  (1829)  angestellt.  Hertwig  über- 
impfte sowohl  Speichel  als  auch  die  Substanz  der  Speicheldrüsen  auf 
Versuchstiere,  auch  ließ  er  diese  durch  wutkranke  Hunde  beißen. 
Von  16  mit  dem  Speichel  lebender  oder  verendeter  Hunde  infizierten 
Tieren  starben  6 ;  6  Versuche,  in  denen  der  Speichel  von  Tieren  zur 
Verwendung  kam,  die  bereits  24 — 48  Stunden  tot  waren,  gaben  ein 
negatives  Resultat.  Auffällig  war,  daß  von  7  Impfungen  mit  Speichel- 
drüsensubstanz nur  eine  positiv  ausfiel ;  von  15  Tieren,  die  durch 
Beißen  lyssakranker  Tiere  verletzt  wurden,  gingen  5  an  der  Infektion 
zugrunde. 

Ganslmayer  hat  in  40  Fällen  eine  Emulsion  der  Glandula 
submaxillaris  auf  je  2  Meerschweinchen  und  1  Kaninchen  subdural 
verimpft  und  erzielte  37mal  einen  vollen  Erfolg.  Regelmäßig  scheint 
das  Virus  in  der  Submaxillaris,  weniger  häufig  in  der  Parotis  und 
Sublingualis  vorhanden  zu  sein. 

Daß  auch  im  Speichel  des  wutkranken  Menschen  der  Erreger 
vorhanden  ist,  haben  zuerst  Casper,  Magendie,  Preschet  (1813) 
bewiesen.  Jedoch  scheint  der  Speichel  der  an  Straßenwut  erkrankten 
Personen  nicht  in  allen  Fällen  virulent  zu  sein.  Während  Bertarelli 
&  VoLPiNo  im  Speichel  eines  lyssakranken  Menschen  das  Virus  nicht 
nachweisen  konnten,  fand  Bertarelli  in  einem  anderen  Fall  bei 
einem  an  Wut  verstorbenen  Knaben  den  Speichel  infektiös,  auch 
dann  noch,  nachdem  er  durch  ein  Berkefeldfilter  No.  5  filtriert 
war.  Remlinger  impfte  mit  filtriertem  und  verdünntem  Speichel 
zweier  wutkranken  Menschen  intralcraniell  und  subkutan  S  bzw. 
2  Kaninchen ;  keines  erkrankte.  Ein  interessanter  Fall  ist  von 
Palmirski  mitgeteilt,  wo  durch  den  Biß,  Kuß  oder  Benetzung  mit 
dem  Speichel  einer  wutkranken  Frau  die  Infektion  vermittelt  wurde. 

Aus  diesen  Mitteilungen  geht  hervor,  daß  in  manchen  Fällen 
der  Speichel  des  wutkranken  Menschen  infektiös  sein  kann. 
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Ob  der  Speichel  lyssakranker  Pflanzenfresser  (Kuh,  Schaf, 
Esel)  den  Erreger  enthält,  wurde  bis  zur  Mitte  des  vorigen  Jahrhunderts 
bezweifelt  (Huzard,  Dupuy,  Girard,  Vatel,  Renault  und  Rey). 
Nachdem  einzelne  Untersucher  (Berndt  1822,  Breschet  1827,  De- 
LAFOND,  Todesfall  eines  Kindes,  das  von  einer  wutkranken  Kuh  ge- 
bissen war)  die  Avirulenz  des  Speichels  der  Pflanzenfresser  er- 
schüttert hatten,  hat  Rey  1842  durch  Versuche  an  Schafen  die 
Virulenz  definitiv  bewiesen.  In  einem  Falle  (45  Jahre  alte  Frau)  der 
Berliner  Abteilung  war  die  tödliche  Infektion  durch  den  Biß  eines 
wutkranken  Pferdes  übertragen  worden  (Jos.  Koch). 

Ueber  die  Infektiosität  des  Speichels  lyssakranker  Ka- 
ninchen liegen  Versuche  von  Bertarelli  vor.  Er  konnte  die  An- 
gaben französischer  Forscher,  nach  denen  ein  gewisser  Prozentsatz  der 
infizierten  Kaninchen  das  Virus  in  den  Speicheldrüsen  aufweist,  be- 
stätigen. Oefter  jedoch  war  die  Infektiosität  des  Speichels  bei  den 
an  Straßenwut-  als  bei  den  an  Virus-fixe-Infektion  verendeten  Ka- 
ninchen zu  konstatieren. 

Durch  eine  subkutane  Pilokarpininjektion  beförderte  Eemlinger 
bei  den  wutkranken  Tieren  die  Speichelsekretion,  und  es  gelang 
ihm,  auf  diese  Weise  große  Mengen  Speichel  von  einzelnen  Tieren 
zu  gewinnen.  Aber  selbst  in  Mengen  von  5  ccm,  den  Versuchstieren 
subkutan  und  intramuskulär  eingespritzt,  erwies  sich  der  Speichel 
von  63  so  behandelten  Tieren  (Kaninchen,  Schafen  und  Hunden)  nie- 
mals infektiös. 

Permi  hat  in  einer  großen  Versuchsserie  von  Hunden,  Kaninchen, 
Ratten,  Mäusen  und  einem  Lamme,  die  an  der  Straßen-  und  fixen 
Wut  gestorben  waren,  weder  den  Speichel  noch  die  Speicheldrüsen 
virulent  gefunden.  Wenn  man  auch  die  Infektiosität  des  Speichels 
von  Tieren,  die  von  furioser  Wut  befallen  sind  (Hunde,  Katzen, 
Wölfe),  nicht  leugnen  könne,  sei  man  nur  ausnahmsweise  oder  wenig- 
stens in  unbeständiger  Weise  in  der  Lage,  die  Virulenz  des  Speichels 
solcher  Tiere,  die  durch  fixes  oder  Straßenvirus  verursachte  stumme 
Wut  zeigen,  nachzuweisen. 

Es  läßt  sich  nicht  leugnen,  daß  ein  auffallender  Gegensatz  be- 
steht zwischen  der  anerkannten  Virulenz  des  Speichels  der  an  natür- 
licher Straßenwut  erkrankten  und  der  experimentell  infizierten  Tiere. 
Auch  scheint  der  Speichel  der  an  rasender  Straßenwut  erkrankten 
Tiere  häufig  das  Virus  zu  enthalten,  während  manche  Beobachtungen 
dafür  sprechen,  daß  bei  stiller  Wut  oder  Virus  fixe-Infektionen 
dies  selten  der  Fall  ist. 

b)  Zeitliches  Auftreten  des  Lyssavirus  im  Speichel. 

Eine  praktisch  wichtige  Frage  ist  hier  noch  zu  erörtern :  in 
welcher  Zeit  der  Krankheit  erscheint  der  JErreger  im  Speichel? 
Wann  ist  dieser  als  infektiös  anzusehen  und  bedeutet  eine  Gefalir 
für  den,  der  mit  ihm  in  Berührung  kommt? 

Roux  &  NocARD  haben  diese  Fragen  zu  beantworten  gesucht, 
indem  sie  den  Speichel  von  Hunden,  die  sie  intraokulär  und  subkutan 
mit  Straßenwut  infiziert  hatten,  jeden  Tag  bis  zum  Auftreten  der 
ersten  Wutsymptome  sammelten  und  diesen  intramuskulär  auf  Meer- 
schweinchen und  Kaninchen  verimpften.  Die  Versuche  ergaben,  daß 
der  Speichel  bereits  24  Stunden  bis  3  Tage  vor  dem  Ausbruch  der 
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eigentlichen  Symptome  infektiös  ist,  ungefähr  dann,  wenn  die  ersten 
Temperatursteigerungen  sich  beim  Tiere  bemerkbar  machen.  Bei 
den  Kaninchen,  welche  die  Forscher  mit  Virus  fixe  subdural  infiziert 
hatten,  gewann  der  Speichel  am  sechsten  Tage  ebenfalls  zur  Zeit 
der  Initialsymptome  infektiöse  Eigenschaften.  Die  Infektiosität  nahm 
bis  zum  Tode  zu,  was  durch  den  schnelleren  Tod  der  geimpften 
Meerschweinchen  sich  zeigte. 

Eabieaux  &  GuiNARD  fingen  den  Speichel  der  Glandula  ,sub- 
maxillai-is  durch  eine  Fistel  des  Ductus  Whartonianus  auf.  Sie 
konstatierten  seine  Infektiosität  4  Tage  vor  Ausbruch  der  Wut- 
symptome. Nicolas  entnahm  lyssainfizierten  Tieren  (3  Ziegen,  ,3 
Kaninchen,  4  Hunden)  10—20  Tage  Speichel'  von  der  Schleimhaut 
der  Wange  und  der  Zunge;  mit  dem  in  destilliertem  Wasser  auf- 
geschwemmten und  zentrifugierten  Speichel  wurden  Kaninchen  in 
die  vordere  Augenkammer  infiziert.  Bei  den  Ziegen  ließ  sich  das 
Virus  1,  3,  6  Tage,  bei  den  Kaninchen  0  oder  2  Tage,  bei  den 
Hunden  1,  2,  5  Tage  vor  dem  Auftreten  der  Krankheitssymptome 
nachweisen.  Bei  intramuskulärer  oder  conjunctivaler  Infektion  wurde 
der  Speichel  von  2  Ziegen  3  Tage,  der  von  5  Hunden  ^/2— 4  Tage 
vor  der  Diagnose  der  ersten  Symptome  virulent. 

Die  Beobachtung,  daß  der  Speichel  schon  vor  dem  Auftreten  der 
ersten  Wutsymptome,  also  zu  einer  Zeit,  wo  der  Hund  noch  gesund 
zu  sein  scheint,  infektiöse  Eigenschaften  haben  kann,  ist  von  großer 
praktischer  Bedeutung.  Es  folgt  daraus,  daß  Personen,  welche  von 
einem  Tier  bereits  einige  Tage  vor  Ausbruch  der  eigentlichen  Lyssa- 
symptome  verletzt,  die  frische  Schrunden  oder  andere  Verletzungen 
hatten,  die  durch  den  Speichel  des  betreffenden  Tieres  (durch  Be- 
lecken) verunreinigt  wurden,  die  Schutzimpfung  anzuraten  ist,  da 
möglicherweise  der  Speichel  des  betreffenden  Tieres  den  Erreger  schon 
enthalten  konnte. 

Aber  auch  jene  seltenen  Fälle  abortiver  Wut,  in  denen  Hunde 
die  Symptome  der  Krankheit  gezeigt  und  dann  genasen,  bedeuten  eine 
Gefahr  für  ihre  Umgebung.  Wenn  auch  in.  der  Praxis  die  Heilung 
eines  an  Straßenwut  erkrankten  Tieres  in  einwandfreier  Weise  sich 
nur  schwer  beweisen  läßt,  so  lassen  die  experimentellen  und  andere 
Beobachtungen  doch  keinen  Zweifel  darüber,  daß  auch  solche  abortiv 
erkrankten  und  genesenen  Tiere  Menschen  infizieren  können.  Das 
beweisen  schon  die  in  der  Literatur  mitgeteilten  Fälle,  wo  der  beißende 
Hund  am  Leben  blieb,  während  die  von  ihm  gebissenen  Personen  an 
Wut  erkrankten.  Diese  Tatsache  verdient  deshalb  unsere  besondere 
Aufmerksamkeit,  weil  unter  Aerzten,  Tierärzten  und  Laien  fast  all- 
gemein die  Annahme  verbreitet  ist,  daß  die  Tollwut  beim  Hunde 
ausgeschlossen  werden  kann,  wenn  das  Tier  am  Leben  bleibt.  Diese 
Ansicht  ist  falsch.  Zuzugeben  ist  allerdings,  daß  diese  Fälle  glück- 
licherweise seltene  Ereignisse  sind  (Jos.  Koch,  Marie). 

Von  Interesse  in  dieser  Beziehung  ist  ferner  eine  Beobachtung 
von  Remlinger,  der  bei  experimenteller  intraokulärer  Infektion  mit 
Virus  fixe  den  Speichel  eines  wutkranken,  aber  genesenen  Hundes 
5  Tage  nach  vollständiger  Heilung  für  Meerschweinchen  noch  viru- 
lent fand. 

Um  den  Weg  ausfindig  zu  machen,  auf  dem  die  Infektion  der 
Speicheldrüsen  erfolgt,  hat  Bertarelli  bei  Hunden  ein  oder  mehrere 
Speicheldrüsen  einer  Seite  isoliert,  die  Nervenbalin  durchschnitten, 
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wäliiend  die  Bliitbalin  erhalten  blieb;  dann  wurde  das  Tier  subdural 
infiziert  und  sobald  die  Wut  ausgebrochen  war,  getötet.  Mit  den 
operierten  und  nicht  operierten  Drüsen  wurden  dann  Kaninchen 
infiziert,  um  zu  sehen,  welche  von  den  Drüsen  die  Wut  zu  erzeugen 
imstande  Avar.  Das  mit  der  operierten  Drüse  inokulierte  Kaninchen 
(Resektion  der  Nerven,  Erhaltung  der  Blutbahn)  blieb  gesund, 
während  die  mit  der  nicht  operierten  Drüse  infizierten  Kaninchen 
an  Wut  verendeten.  Aus  seinen  Versuchen  zieht  Bertarelli  den 
Schluß,  daß  das  Wutvirus  nicht  auf  dem  Wege  der  Blutbahn  zu  der 
Unterkieferdrüse  gelangt,  sondern  daß  die  Infektion  der  Speichel- 
drüsen ausschließlich  durch  die  Nervenbahnen  stattfindet. 

Ob  man  aus  derart  gekünstelten  Versuchen  solche  bestimmten 
Schlüsse  ziehen  kann,  darf  man  billig  bezweifeln.  Es  ist  bekannt, 
daß  auch  andere  Drüsen,  z.  B.  Pankreas  und  Nebennieren,  zuweilen 
den  Lyssaerreger  enthalten.  Die  Infektion  dieser  Drüsen  wird  doch 
wohl  auf  demselben  Wege  stattfinden  wie  bei  den  Speicheldrüsen. 
Soll  man  da  nun  nach  der  Ansicht  Bertarellis  annehmen,  daß  diese 
im  Bauch  gelegenen  Organe  vom  Gehirn  aus  auf  dem  Wege  der  Nerven 
infiziert  werden  ?  Das  wäre  eine  mehr  wie  naive  Vorstellung !  Hier 
bleibt  nichts  anderes  übrig  als  die  Annahme  der  Infektion  durch  die 
Blutbahn,  sei  es  primär  bei  der  Infektion  oder  sekundär  vom  Gehirn 
aus. 

Jos.  Koch  hat  eine  andere  Hypothese  aufgestellt,  welche  die 
Infektion  der  Speicheldrüsen  besser  erklärt.  Bekanntlich  sind  diese 
von  einem  sehr  feinen  und  dichten  Geflecht  marklialtiger  Nerven- 
fasern umsponnen.  Es  ist  hier  also  eine  reichliche  Menge  des  spe- 
zifischen Nährbodens  des  Lyssavirus  vorhanden.  Es  besteht  daher  die 
Möglichkeit,  daß  gleichzeitig  mit  der  Infektion  des  Zentralnerven- 
systems auch  eine  Infektion  des  Nervengeflechts  der  Speicheldrüsen 
und  anderer  drüsigen  Organe  (Pankreas,  Nebenniere)  wie  der  peri- 
pheren Nerven  überhaupt  erfolgt.  Möglich  ist  aber  auch,  daß  diese 
Infektion  erst  sekundär  vom  infizierten  Gehirn  aus  auf  dem  Blut- 
wege stattfindet. 

c)  Vorkommen  im  Humor  aqueus. 

CouRMONT  &  Nicolas  haben  bewiesen,  daß  der  Humor  aqueus  von  Kanin- 
chen, die  an  einer  Virus-fixe-Infektion  gestorben  sind,  zwar  nicht  konstant, 
aber  doch  ziemlich  häufig  virulent  ist.  In  der  Hälfte  der  Fälle  starben  die 
Versuchstiere  an  Wut,  denen  der  Humor  aqueus  intracerebral  beigebracht  worden 
war. 

d)  Vorhandensein  des  Lyssavirus  im  Blut. 

Fast  alle  Forscher  sind  der  Meinung,  daß  das  Virus  im  Blute 
der  erkrankten  Tiere  nicht  enthalten  ist.  Marie  konnte  jedoch 
bei  20  an  Wut  erkrankten  Tieren  3mal  die  Anwesenheit  des  Virus 
im  Blute  nachweisen.  Galli-Valerio  fand  das  Blut  einer  Ratte, 
die  an  Straßenwut  zugrunde  gegangen  war,  virulent,  Bujwid  fand 
den  Erregei  einmal  kurz  vor  dem  Tode  im  Blute  eines  Kaninchens. 

Auf  Grund  der  spärlichen  in  der  Literatur  vorhandenen  Mit- 
teilungen über  das  Vorkommen  des  Virus  im  Blut  nimmt  Frosch  an, 
daß  nur  gelegentlich  ein  Uebertritt  des  Virus  in  die  Blutbahn  er- 
lolge.  Gegenüber  diesen  negativen  Befunden  sind  die  Mitteilungen 
Konrädis  bemerkenswert.   Er  behauptet,  daß  das  Blut  eines  an  Lyssa 
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erkrankten  Tieres  stets  infektionsfähig  sei,  gleichgültig,  ob  es  sich 
um  eine  Straßenwut  oder  um  eine  solche  mit  Virus  fixe  handele. 
Wahrscheinlich  enthalte  das  Blut  das  Virus  jedoch  nur  in  einer  ge- 
ringen Quantität.  Nach  Konkädi  ist  es  wichtig,  für  den  Nachweis 
des  Erregers  im  Blut  Meerschweinchen  zu  gebrauchen,  das  nach 
seiner  Ansicht  das  für  die  Wut  empfänglichste  Tier  ist;  dann  folge 
der  Hund  und  erst  später  das  Kaninchen.  Während  die  Meer- 
schweinchen in  seinen  Versuchen  sämtlich  erkrankten,  blieben  die 
Kaninchen  mit  Ausnalime  eines  Tieres,  das  nach  152  Tagen  erkrankte, 
am  Leben.  Die  Impfungen  machte  Konrädi  mit  dem  Blutserum 
(0,1 — 3  ccm)  von  im  Stadium  morbi  entbluteten  Tieren. 

Auch  die  Beobachtungen  verschiedener  anderer  Autoren  (Perron- 
ciTO,  Carrittä),  die  sich  mit  dem  Uebergange  des  Wutvirus  von  der 
Mutter  auf  den  Fötus  beschäftigt  haben,  beweisen,  daß  das  Blut 
zeitweise  das  Virus  enthalten  haben  muß.  Denn  der  Uebergang  des 
Virus  von  der  Mutter  auf  den  Fötus  kann  doch  wohl  nur  durch  das 
Placentarblut  geschehen,  ein  anderer  Weg  ist  kaum  denkbar. 

Jos.  Koch,  Stutzer  &  Höfer  haben  mit  dem  Blut  von  ca.  20 
in  der  Agone  befindlichen  Straßenwutkaninchen  intramuskuläre  und 
subdurale  Uebertragungsversuche  auf  Kaninchen  und  Meerschwein- 
chen angestellt,  jedoch  keine  einwandfreien  Resultate  erhalten.  Zwar 
gingen  die  Tiere  zum  großen  Teile  entweder  an  einer  Mischinfektion 
oder  unter  starker  Abmagerung  zugrunde,  in  keinem  Falle  waren 
jedoch  typische  Wutsymptome  vorhanden.  Es  ist  möglich,  daß  es  sich 
bei  den  Tieren,  die  unter  starker  Abmagerung  zugrunde  gegangen 
sind  und  bei  denen  der  Sektionsbefund  vollkommen  negativ  war,  um 
die  konsumptive  Form  der  Wut  gehandelt  haben  kann.  Daraus 
würde  man  schließen  können,  daß  der  Erreger  zwar  im  Blute  in 
manchen  Fällen  vorkommen  kann,  daß  die  Menge  des  Virus  jedoch 
so  gering  ist,  daß  es  sich  einem  exakten  Nachweis  entzieht. 

Nach  Adamoff  beweisen  auch  die  Veränderungen  des  Herz- 
muskels, der  Leber,  der  Nieren  und  der  Bauchspeicheldrüsen  die 
Anwesenheit  des  Virus  im  Blut  bei  der  Lyssainfektion.  Nach  Ada- 
MOFFs  Untersuchungen  erzeugt  sowohl  das  Virus  fixe,  wie  auch  das 
Gift  der  Straßenwut  in  den  genannten  Organen  ein  und  dieselben 
Veränderungen.  Die  Erscheinungen  der  Entzündung  entwickeln  sich 
nach  seiner  Ansicht  nicht  nur  als  Reaktion  auf  die  Veränderungen  des. 
Herzmuskels,  sondern  auch  als  Folge  der  unmittelbaren  Reizung  der 
Zellen  durch  das  im  Blute  zirkulierende  Virus. 


Pathologische  Anatomie.    Histologische  Veränderungen 
des  Zentralnervensystems. 

I.  Makroskopischer  Befund. 

Im  Gegensatz  zu  den  recht  bedeutenden  und  sehr  charakte- 
ristischen klinischen  Erscheinungen,  welche  die  Lyssainfektion  zu 
Lebzeiten  des  kranken  Tieres  oder  Menschen  zeigt,  ist  der  makro- 
skopische Befund  ein  recht  unbefriedigender  und  in  der  Hauptsache 
negativer.  Dazu  ist  das  Sektionsergebnis  teilweise  inkonstant  und 
variabel.  Als  das  einzig  Konstante  ist  der  Mangel  spezifischer  Ver- 
änderungen und  die  geringe  Ausbeute  für  den  pathologischen  Ana- 
tomen anzuführen  (Bollinger).    Immerhin  gibt  es  einige  Befunde, 
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die  im  Verein  mit  den  klinischen  Symptomen  für  die  Diagnose  von 
grol5em  Wert  sind. 

Bei  der  äußeren  Besichtigung  fällt  z.  B.  beim  Hunde  die  hoch- 
gradige Abmagerung  des  Kadavers  auf.  Das  Haarkleid  ist  struppig,  die  Um- 
gebung des  Maules  und  der  Nase  ist  mit  eingetrockneten  schmutzigen  Schleim- 
massen bedeckt,  aus  der  Nasenöffnung  quillt,  besonders  bei  Druck  auf  die  Nasen- 
flügel, eine  schmutzig  verfärbte,  schleimig-eitrige  Flüssigkeit. 

Das  Gehirn  ist  blutreich,  die  Gefäße  stark  diktiert,  die  Venen  oft  mit 
dunklem  dickflüssigem  Blut  gefüllt.  Die  Pia  mater  ist  oft  ödematös  und  zeigt 
zuweilen  eine  glänzende  Oberfläche,  als  sei  sie  mit  Lack  überzogen.  Auch  das 
verlängerte  "Mark  ist  manchmal  blutreich.  Auf  dem  Durchschnitt  durch  das 
Gehirn  oder  Rückenmark  sieht  man  zuvyeilen  schon  makroskopisch  kleine  punkt- 
förmige Hämorrhagien  und  Erweichungsherde,  letztere  besonders  im  Rücken- 
mark de.s  Menschen.  Die  Konsistenz  des  Rückenmarkes  ist  manchmal  sehr 
weich ;  während  es  bei  normaler  Festigkeit  leicht  aus  dem  Rückenmarks- 
kanal nach  der  Methode  von  Oschida  herauszupressen  ist,  gelingt  dies  in 
manchen  Fällen  bei  Hunden,  die  an  paralytischer  Wut  zugrunde  gegangen  sind, 
wegen  der  weichen  zerfließlichen  Konsistenz  nur  unter  großen  Schwierigkeiten 
oder  überhaupt  nicht  (Jos.  Koch).  In  anderen  Fällen  fehlt  sowohl  im  Gehirn 
als  auch  im  Rückenmark  jede  makroskopische  Veränderung.  Die  Schleimhaut 
der  Maul-  und  Rachenhöhle  zeigt  gewöhnlich  eine  katarrhalische  Schwellung. 
Auf  ihrer  Oberfläche  liegt  ein  grauer  oder  grau  weißlicher  eitriger  Schleim.  An 
den  Rändern  der  Lippen,  an  der  Spitze  und  den  Rändern  der  Zunge  finden 
sich  häufig  Erosionen  und  kleine  Substanzverluste  (Bollingbr).  Die  Schnitt- 
fläche der  Speicheldrüsen  hat  ein  graurötliches  Aussehen.  In  einzelnen  Fällen 
sieht  man  in  den  sonst  normalen  Lungen,  deren  Parenchym  meist  blut-  und 
saftreich  ist,  lobuläre  bronchopneumonische,  über  die  Schnittfläche  leicht  pro- 
minierende  Herde  (Bollinger,  Jos.  Koch),  die  nach  Bollinger  durch  Fremd- 
körper, z.  B.  Pflanzenpartikelchen,  verursacht  sind. 

Herz,  Leber,  Nieren  bieten  keine  Besonderheiten. 

Der  meist  stark  kontrahierte  Magen  enthält  in  den  aller- 
meisten Fällen  keine  Futterreste,  dagegen  sehr  häufig  Fremd- 
körper oder  unverdauliche  Gegenstände,  am  häufigsten  Haare, 
Stroh  in  wurstförmigen  Bündeln,  zuweilen  sehr  umfangreiche 
Ballen  und  Wülste  von  Haaren,  Stroh,  Leder,  Tuchlappen, 
Holzstückchen,  Steine,  häufig  zu  einem  erdigen  schmutzigen 
Brei  vereinigt  (Bollinger,  Johne).  Auf  der  gallegefärbten, 
mit  Schleim  bedeckten  Schleimhaut  trifft  man  öfter  hämor- 
rhagische Erosionen  (s.  auch  Diagnose  der  Wut). 

Kurz  zusammengefaßt  bestehen  die  hauptsächlich  bei  Hunden 
anzutreffenden  Veränderungen  in  einer  starken  Abmagerung  des  ge- 
samten Körpers,  in  einer  dickflüssigen  und  teerartigen  Beschaffen-, 
heit  des  Blutes,  Hyperämie  und  Oedem  des  Gehirns  und  seiner 
Häute,  in  katarrhalischen  Veränderungen  verschiedenen  Grades  sämt- 
licher Schleimhäute,  hauptsächlich  des  Respirations-  und  Verdauungs- 
kanals mit  Ecchymosen,  endlich  in  dem  Fehlen  der  gewöhnlichen 
.Futterreste  im  Magen  und  dem  Vorhandensein  unverdaulicher  Gegen- 
stände der  verschiedensten  Art. 

Aehnliche  Veränderungen  sollen  bei  den  an  Wut  verendeten 
Raubtieren,  ebenso  bei  Katzen  sich  vorfinden  (Köchlin,  Bruck- 
MÜLLER,  Oertl),  dagegen  sollen  bei  Pflanzenfressern  irgendwelche 
charakteristischen  Veränderungen  vollständig  fehlen. 

Die  diagnostische  Bedeutung  des  Vorkommens  von  Fremdkörpern 
im  Magen  wird  im  Kapitel  Diagnose  der  Lyssa  genauer  besprochen 
werden. 


IL  Histologische  Veränderungen  des  Zentralnervensystems. 
Nachdem  auf  Grund  der  klinischen  Erscheinungen  sich  die  4.n- 
t  mehr  und  mehr  Geltung  verschafft  hatte,  daß  der  Sitz  der  Er- 
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krankung  im  Zentralnervensystem  zu  suchen  sei,  wurde  das  Geliirn 
und  Ilückenniark  wutkranker  Tiere  und  Menschen  eifrig  auf  das 
Vorhandensein  spezifischer  Veränderungen  untersucht,  so  daß  wir 
zurzeit  sowohl  über  die  gröberen,  als  auch  die  feineren  histologischen 
Verhältnisse  bei  natürlicher  und  experimenteller  Lyssa  dank  einer 
großen  Reihe  von  Arbeiten  der  pathologischen  Anatomen  gut  unter- 
richtet sind  (Meynert,  Balzer,  Gombault,  Benedikt,  Pokotiloff 
KoLEssNiKow,  Wassilieff,  Coats,  Weller,  Csokor,  Popoff,  Schaf- 
fer, GowERS,  Gamaleia,  Babes,  Golgi,  B.  Nagy,  Ramon  y  Cajal, 
van  Gehuchten  und  Nelis). 

Mustert  man  den  Querschnitt  des  Rückenmarks  eines  an 
"Wut  verstorbenen  Menschen,  so  fällt  dem  Auge  zunächst  die  mehr 
oder  minder  stai'ke  Infiltration  der  weißen,  besonders  aber  der  grauen 
Substanz  auf,  die  sich  also  über  den  ganzen  Querschnitt  erstreckt. 
Eine  besonders  reichliche  Ansammlung  von  Leukocyten  macht  sich  be- 
sonders um  einzelne  Gefäße  und  Ganglienzellen  bemerkbar.  Auch  in 
den  Vorder-  und  Hinterhörnern  erreicht  die  Ueberschwemmung  mit 
Wanderzellen  zuweilen  einen  so  hohen  Grad,  daß  sich  diese  Partien 
schon  dadurch  von  der  eigentlichen  Marksubstanz  unterscheiden 
(Sci-iaffer).  In  der  weißen  Substanz  findet  sich  gewöhnlich  eine 
intensivere  leukocytäre  Infiltration  entlang  den  radiären  Bindegewebs- 
septen  (Schaffer). 

Am  meisten  fallen  die  Gefäßveränderungen  auf,  die  kon- 
stant vorhanden  sind.  Sie  sind  daher  auch  von  den  ersten  Forschern 
schon  als  charakteristische  Veränderungen  beschrieben  worden  (Bene- 
dikt, Kolessnikow,  Gowers,  Coats,  Weller  u.  a.).  Die  Gefäße 
sind  durchweg  erweitert,  stark  mit  roten  Blutkörperchen  erfüllt, 
so  daß  hier  und  da  Aneurysmen  (Benedikt)  und  Gefäßzerreißungen 
entstehen  und  sich  der  Inhalt  des  Gefäßes  in  Form  von  miliaren, 
kapillaren  oder  stärkeren  Hämorrhagien  in  die  Nachbarschaft  ergießt. 
Diese  Blutungen  können  zuweilen  einen  derartigen  Umfang  annehmen, 
daß  sie  das  Gewebe  verdrängen  oder  zerstören.  Prädilektionsstellen 
derartiger  Erweichungsherde  und  Blutungen  sind  vor  allem  die  Hinter- 
und Vorderhörner  der  grauen  Substanz,  die  Partien  um  den  Zentral- 
kanal; sie  finden  sich  zuweilen  symmetrisch  angeordnet  (z.  B.  am 
Grunde  des  vierten  Ventrikels,  Babes),  kommen  jedoch  auch  in  der 
weißen  Substanz  vor  (Schaffer,  Jos.  Koch). 

Auch  die  Gefäßwandungen  nehmen  an  dem  pathologischen 
Prozesse  teil.  Die  Wandungen  erscheinen  verdickt,  die  perivaskulären 
Lymphräume  sind  erweitert  und  mit  Leukocyten  zuweilen  vollge- 
stopft, die  Endothelzellen  stark  geschwollen  (Schaffer),  wodurch 
das  Lumen  bedeutend  verengt  oder  obliteriert  erscheint.  Wiederum 
andere  Gefäße  sind  thrombotisch  verstopft,  ihr  Lumen  von  Leuko- 
cyten oder  fadenartigen  Massen  erfüllt.  Auch  die  adventitielle  In- 
filtration ist  oft  äußerst  reichlich  (Kolessnikow),  die  bis  zur  Muskel- 
schicht reichen  kann.  Eine  Reihe  von  Untersuchern  macht  ferner  auf 
die  in  den  Gefäßwänden  befindlichen  hyalinen  Massen  aufmerksam 
(Pfitz  &  Friedberger,  Kolessnikow,  Schaffer),  die  ihre  Entstehung 
nach  Kolessnikow  roten,  nach  Balzer  und  Benedikt  weißen  Blut- 
körperchen verdanken.  Schaffer  und  Kolessnikow  konnten  in  den 
hyalinen  Massen  amyloide  und  kolloide  Reaktionen  erzeugen. 

Die  neueren  Uritersucher  haben  ihr  Augenmerk  besonders  auf 
die  Veränderungen  der  nervösen  Elemente  des  Zentralnerven- 
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Systems  gerichtet  (Schaffer,  Babes,  Golgi,  Nagy,  Ramon  y  Cajal, 
Germano  und  Campobianco).  Bereits  Pokotiloff,  Popoff  fanden  bei 
menschlichen  Lyssafällen  die  Struktur  der  Nervenzellen  stark  ver- 
ändert, die  Zellkonturen  undeutlich,  die  Zellen  selbst  öfter  in  kleine 
Häufchen  feinkörniger  Substanz  verwandelt.  Pokotiloff  charakte- 
risiert diese  Veränderungen  als  die  einer  parenchymatösen  Gehirn- 
entzündung, die  nicht  diffus,  sondern  in  Form  kleiner  Herde  auf- 
träte. 

Schaffer  beschreibt  eine  Reihe  interessanter  Veränderungen  der 
Vorderhornzellen  des  Rückenmarks  bei  sechs  von  ihm  untersuchten 
menschlichen  Lyssafällen.  "Während  das  Protoplasma  der  normalen 
Vorderhornzellen  bei  den  gewöhnlichen  Färbungsmethoden  beinahe 
homogen,  pigmentiert  und  wenig  gekörnt  erscheint,  zeigen  die  patho- 
logisch veränderten  Zellen  bei  der  Lyssainfektion  eine  fast  fibril- 
läre  Struktur,  wobei  sich  das  Zellplasma  weiter  in  eine  mit  Eosin 
oder  Karmin  bald  stärker,  bald  schwächer  gefärbte  körnige  Masse  ver- 
wandelt, so  daß  unter  Zugrundegehen  des  Kernes  nur  eine  undeutlich 
gefärbte  Detritusmasse  übrig  bleibt.  Diese  Degenerationsformen  nennt 
Schaffer  die  Auffaserung  des  Zellkörpers.  Auch  eine  hyaline  Ent- 
artung des  Zellkörpers  und  sklerotische  Veränderungen  desselben 
kommen  vor,  die  sich  mit  der  Auffaserung  des  Zellkörpers  kombinieren 
können.  Schaffer  erwähnt  ferner  noch  das  Vorkommen  kleinster 
Vakuolen  im  Protoplasma,  ferner  mit  Karmin  sich  intensiv  färbende 
Körnchen. 

Schaffer  hebt  besonders  hervor,  daß  die  verschiedenen  Formen 
der  Zelldegeneration  wie  der  Entzündung  überhaupt  hauptsächlich 
und  am  stärksten  in  dem  Segmente  des  Rückenmarks  ausgeprägt  sind, 
welches  der  Einmündungssteile  des  Nerven  der  verletzten  Stelle  oder 
der  experimentellen  Infektion  entspricht.  Demnach  waren  bei  einer 
Verletzung  an  der  oberen  Extremität  oder  Infektion  im  Gebiet  des 
Nervus  medianus  die  stärksten  Veränderungen  im  verlängerten  Mark, 
bei  Inokulation  des  Virus  in  den  Nervus  ischiadicus  im  Lumbaimark 
zu  konstatieren.  Diese  Angaben  Schaffers  sind  jedoch  von  andern 
nicht  bestätigt  worden  (Babes).  Auch  die  Untersuchungen  Jos.  Kochs 
konnten  derartige  Unterschiede  nicht  feststellen.  Wenn  auch  die 
Veränderungen  herdförmiger  Natur  sind,  so  findet  man  sie  doch  über 
das  ganze  Rückenmark  verbreitet ;  im.  übrigen  sind  Lenden-  und  Hals- 
mark wohl  stets  Prädilektionsstellen  des  Wutvirus  und  demnach  auch 
Orte,  Avo  die  histologischen  Veränderungen  besonders  stark  ausgeprägt 
sind  (Jos.  Koch). 

Die  von  ScHAFFER  und  den  früheren  Untersuchern  erhobenen 
Befunde  konstatierte  auch  Babes  bei  seinen  histologischen  Studien  und 
konnte  sie  noch  durch  andere  Befunde,  wie  Oedem  und  beginnenden 
Zerfall  des  Myelins  im  verlängerten  Mark  wutkranker  Menschen  und 
Tiere,  erweitern.  Den  pericellulären  und  perivaskulären  Herden  mißt 
er  jedoch  eine  besondere  Bedeutung  bei.  Babes  bezeichnet  diese  um 
die  Gefäße  und  Ganglienzellen  sich  findenden  Zellanhäufungen  als 
„Wutknötchen",  die  in  dieser  Form  und  Anordnung  nur  bei  der  Wut 
zu  finden  seien. 

Sie  stellen  nach  der  Ansicht  von  Babes  einen  in  diagnostischer  Beziehung 
sehr  bemerkenswerten  und  charakteristischen  Befund  dar.  Um  sich  von  der 
bnezifizität  dieser  Veränderungen  zu  überzeugen,  hat  Babes  sowohl  beim  Hunde 
als  auch  beim  Menschen  eine  Reihe  von  Affektionen  des  Nervensystems  unter- 
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sucht,  die  besonders  in  den  motorischen  Regionen  ihren  Sitz  haben.  In  der  Taf 
zeigt  das  Nervensystem  des  jungen  Hundes  bei  gewissen  nervösen  Erkraakunwn 
Veränderungen,  die  denen  bei  Lyssa  mehr  oder  weniger  gleichen ;  doch  smH 
die  perivaskulären  Veränderungen  hier  viel  intensiver  und  ausgebreiteter  als 
bei  der  Wut.  Man  findet  weiter  nur  selten  Entzündungsherde  um  die  Nerven 
Zellen,  wohl  aber  Veränderungen  in  der  weißen  Substanz.  Im  allgemeinen  sind 
der  Bulbus  und  die  graue  Substanz  um  den  Zentralkanal  weniger  verändert 


Fig.  2.  Fig.  3. 

Fig.  2.  Starke  zellige  Infiltration  um  ein  erweitertes,  mit  roten  und  weißen 
Blutkörperchen  erfülltes  Gefäß  im  Vorderhorn  eines  mit  Straßenvirus  intramuskulär 
infizierten  Hundes  (Nr.  69).   Wlnkler  Obj.  3,  Ok.  3.    (Jos.  Koch.) 

Fig.  3.  Pericelluläre  Infiltration  (Wutknötehen)  im  Hinterhorn  des  Lendon- 
marks  desselben  Hundes  (Nr.  69).  Die  übrigen  kernlosen  Ganglienzellen  mit  stark 
erweiterten  pericellulären  Räumen.    Winkler  Obj.  3,  Dk.  3.   (Jos.  Koch.) 

und  weisen  nicht  die  kleinen  charakteristischen  Herde  wie  bei  der  Wut  auf. 
Beim  Menschen  sind  es  vor  allem  die  Bulbärparalyse,  die  progressive  Muskel- 
atrophie, die  Kinderlähmung,  gewisse  Fälle  von  LANDRYscher  Paralyse,  die 
ähnliche  Veränderungen  zeigen  können ;  diese  mit  den  Veränderungen  bei  Lyssa 
zu  verwechseln,  ist  jedoch  kaum  möglich.  Nur  in  einem  Falle  von  Tetanus 
des  Menschen  und  in  einem  Falle  von  puerperaler  Eklampsie  fand  Babes  im 
Zentralnervensystem  durchaus  ähnliche  Veränderungen.  Aber  in  diesen  Fällen 
waren  die  miliaren  Zellanhäufungen  nur  um  die  Gefäße  angeordnet,  während 
diejenigen  um  die  Nervenzellen  fehlten.  Die  Wutknötehen  sind  im  Beginn  der 
Lyssainfektion  kaum  vorhanden,  bei  Hunden,  die  der  Wut  erlegen  sind,  jedoch 
sehr  zahlreich.  Am  ausgesprochensten  ist  die  celluläre  Infiltration  in  den  lang- 
dauernden  Fällen.  Hier  nimmt  sie  auch  mehr  einen  diffusen  Charakter  an.  Auf 
Grund  seiner  Untersuchungen  glaubt  Babes  diese  Knötchen  als  für  Wut  charak- 
teristisch ansehen  zu  dürfen. 

Auch  bei  anderen  Tieren  hat  man  die  Wutknötehen  gefunden.  Franqa 
wies  sie  nach  beim  Fuchs,  Dachs,  Marder,  Igel  und  der  Maus.  Bestätigende 
Angaben  liegen  weiter  vor  von  Daddi,  Bertarelli,  Volpino,  Stazzi  und 
Frothingham.  Bedingung  für  das  Entstehen  der  Wutknötehen  ist  na_ch  ValleB 
ein  regelmäßiger  Krankheitsverlauf,  und  daß  das  Tier  nicht  vorzeitig  getötet 
wird. 
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GoLGi  hat  seine  eingehenden  Studien  über  die  histologischen  Ver- 
änderungen der  nervösen  Elemente  bei  Kaninchen  angestellt,  die  mit 
l'assagcvirus  infiziert  worden  waren  und  die  er  dann  teils  vor,  teils 
während  des  Lähmungsstadiums  tötete.  Hauptsächlich  sind  es  drei 
Arten  von  Veränderungen,  die  er  beobachtete:  1)  Veränderungen  in 
der  Struktur  der  Kerne;  2)  solche  in  der  Form  und  Struktur  des 
Körpers  der  Nervenzellen;  3)  Veränderungen  in  den  Intervertebral- 
ganglien. 

1.  Veränderungen  in  der  Struktur  der  Nuclei,  die 
mehr  einer  Karyolyse  als  einer  progressiven  Entwicklung  zuge- 
schrieben werden  müssen.  Man  findet  häufig  Formen,  die  in 
täuschendster  Weise  die  verschiedenen  Phasen  der  Karyokinese  auf- 
weisen, nämlich  Anschwellung,  Verlust  des  blasenartigen  Charakters, 
Hervortreten  des  Stromas,  Spindeln,  äquatoriale  sternartige  Knäuel 
usw.,  niemals  Formen  von  wirklicher  Kernteilung.  Die  Menge  von 
Chromatin,  welche  die  Nuclei  aufweisen,  tritt  auf  in  Form  von  kleinen 
Körnchen,  unregelmäßigen  Fragmenten,  die  sich  bekanntlich  in  den 
im  Verfall  begriffenen  Elementen  vorfinden.  Daß  hier  ein  wirk- 
licher Verfall  vorliegt,  wird  durch  den  granulösen  Charakter,  durch 
Zusammenschrumpfen,  Verstümmelung  und  das  atrophische  Aussehen 
des  Zellkörpers  bestätigt.  Diese  nuklearen  Veränderungen  werden 
hauptsächlich  bei  Kaninchen  angetroffen,  die  Golgi  tötete,  bevor  sie 
sich  im  äußersten  Stadium  der  Paralyse  befanden. 

2.  Störungen  in  der  Form  und  Struktur  des  Körpers  der 
Nervenzellen,  die  konstant,  ziemlich  ausgedehnt  und  verschiedenen 
Charakters  sind.    Golgi  gruppiert  sie  folgendermaßen : 

a)  Verschmälerung,  Vakuolenbildung,  blasenförmige 
Um  Wandelung  der  Nervenzellen.  Während  der  ersten  Phase 
der  Verschmälerung  erscheinen  die  Nervenzellen  nur  leicht  ge- 
schwollen. Die  Zellsubstanz  zeigt  sich  hier  und  da  in  verschiedenem 
Grade  durchscheinender  und  weniger  färbbar.  In  der  zweiten  Phase, 
der  Vakuolenbildung,  sieht  man  an  einer  oder  mehreren  Stellen  des 
Zellkörpers  auffallend  kleine  Höhlungen  von  feinem  Gebälk  durch- 
zogen. Das  Volumen  der  Zellen  ist  ziemlich  stark  vergrößert.  Bei 
der  sogenannten  blasenförmigen  Transformation  ist  der  Zellkörper 
3 — 5mal  und  öfter  größer  als  normal.  An  Stelle  des  Zellprotoplasmas 
ist  eine  kleine  granulöse  Anhäufung  getreten.  ■  Der  Nucleus  liegt  im 
allgemeinen  in  dem  oberen  Teile  der  Zelle. 

b)  Veränderungen,  die  sich  besonders  beim  Studium 
der  äußeren  Form  der  Nervenzellen  ergeben  haben.  Durch 
die  GoLGische  Färbemethode  werden  sehr  ausgesprochene  Verände- 
rungen sowohl  im  Zellkörper  wie  in  seinen  Fortsätzen  sichtbar.  Es  han- 
delt sich  bei  beiden  um  diffuse  oder  zirkumskripte  Schwellungen, 
Schrumpfungen  mit  Substanzverlust,  einen  Prozeß  progressiver  Atro- 
phie, die  sich  scheinbar  von  dem  Protoplasma  fortsetzend  nach  dem 
Zellkörper  erstreckt  und  diesen  in  Mitleidenschaft  zieht.  Ziemlich 
ausgesprochene  Veränderungen  sieht  man  auch  an  den  Aesten  der 
Ganglienzellen  der  verschiedenen  Provinzen  der  Gehirnzentren.  Ihre 
Homogenität  geht  verloren,  sie  zeigen  ein  ausgesprochen  körniges 
Aussehen  und  haben  diffuse  Schwellungen.  Wichtig  ist  die  Tatsache, 
daß  die  Nervenzellenveränderungen  in  den  verschiedensten  Gebieten 
des  Zentralnervensystems  herdförmig  verteilt  sind.  Neben  mehr  oder 
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weniger  ausgebreiteten  Zonen  mit  verschieden  stark  alterierten  Zellen 
liegen  andere  mit  normalen  Zellen. 

c)  Körnig-fettige  Entartung  der  Nervenzellen.  Sie 
ist  sehr  häufig  und  findet  sich  neben  den  oben  beschriebenen  Ver- 
änderungen. GoLGi  faßt  sie  als  eine  vorgeschrittene  Phase  in  der 
Entwickelung  des  krankhaften  Prozesses  auf,  die  bei  protrahiertem 
Verlauf  eine  wirkliche  Zerstörung  der  Nervenzellen  herbeiführen 
kann.  Golgi  macht  ferner  auf  die  Verschiebung  des  Nucleus  in  den 
Ganglienzellen  aufmerksam,  die  von  Veränderungen  in  seiner  Struk- 
tur begleitet  ist. 

d)  Körnig-fettige  Entartung  der  Neurogliazellen 
fand  GoLGi  ziemlich  diffus  zerstreut  in  den  verschiedenen  Gebieten 
des  Nervensystems,  meist  in  den  Formen  mit  langem  Verlauf. 

3.  Veränderungen  in  den  Intervertebralganglien. 
Golgi  hat  sie  immer  verändert  gefunden;  die  Veränderungen  stellen 
in  der  Gesamtheit  einen  absolut  charakteristischen  Befund  dar.  Außer 
der  bekannten  Rundzellenanhäufung  und  der  Gefäßerweiterung  hebt 
Golgi  unter  den  besonderen  Veränderungen  der  Nervenzellen  die 
häufige  Vakuolenbildung  hervor,  die  so  stark  sein  kann,  daß  da- 
durch die  Zellen  einen  blasenartigen  Charakter  erhalten ;  ferner  die 
grobe  körnige  Beschaffenheit  des  Zellprotoplasmas,  die  besonders  im 
Innern  des  Zellkörpers  zu  beobachten  ist,  und  weiter  die  gleichzeitige 
Bildung  eines  peripheren  homogenen  Randes  und  die  Verschiebung 
des  Kernes  nach  der  Peripherie. 

Auf  Anregung  von  Högyes  und  unter  Leitung  Schaffers  hat  B.  Nagy 
(1893)  die  Veränderungen  des  Chromatingehaltes  der  Ganglienzellen  studiert. 
Mittels  Färbung  mit  B-Patent-Methylenblau  nach  NissL  können  diese  Verände- 
rungeu  sehr  deutlich  zum  Ausdruck  gebracht  werden. 

Das  genauere  Studium  der  Ganglienzellen  nach  der  eben  geschilderten 
Methode  ergab  die  interessante  Tatsache,  daß  schon  vom  Beginn  der  Infektion 
an  die  Ganglienzellen  nach  verschiedener  Urnwandlung  der  NissLschen  Körper- 
chen oder  des  Chromatins  des  Protoplasmas,  die  in  einer  Granulierung,  granu- 
lären Auflösung,  scholligen  Auflösung,  körnigem  Zerfall  und  Auffaserung  be- 
stehen, untergehen,  teils  atrophisch  (Homogenisation,  Sklerose)  werden,  teils 
granulär  zerfallen.  Von  dieser  eigentümlichen  chromatolytischen  Degeneration 
(als  solche  kann  man  sie  bezeichnen)  sind  während  der  Inkubationszeit,  also 
in  den  ersten  4  Tagen  bis  zum  Auftreten  des  Fiebers,  die  Zellen  nur  unregelmäßig 
ergriffen,  eine  vollständige  Degeneration  sieht  man  selten.  Sobald  aber  Fieber 
und  die  nervösen  Erscheinungen  sich  bemerkbar  machen,  also  im  Stadium  der 
Erregung,  ist  der  Prozeß  der  chromatolytischen  Degeneration  im  Zentralnerven- 
system der  kranken  Tiere  allgemein  verbreitet  (etwa  vom  5.  bis  7.  Tage); 
Bei  diesen  Tieren  sind  Degenerationsformen  sehr  häufig  zu  finden,  während 
endlich  das  Lähmungsstadium  vom  8.  Tage  ab  überwiegend  die  vollständigen 
und  definitiven  Auflösungsformen  zeigt. 

Die  chromatolytischen  Veränderungen  sollen  an  der  Eintrittsstelle  des  Virus, 
also  dort,  wo  die  Zellen  am  längsten  unter  der  Wirkung  des  Giftes  standen, 
besonders  ausgeprägt  sein,  wie  dies  von  Schaffer  schon  früher  behauptet  worden 
ist.  So  fanden  sich  die  stärksten  Veränderungen  im  Rückenmark  emes  Hundes, 
bei  dem  die  Infektion  in  den  Nervus  ischiadicus  erfolgt  war,  in  der  Lenden- 
anschwellung, während  bei  einem  Menschen,  der  nach  einer  Bißwunde  au  der 
oberen  Extremität  an  Wut  zugrunde  ging,  in  der  Halsanschwellung  die  stärksten 
perivaskulären  und  pericellulären  Herde  zu  konstatieren  waren. 

VAN  Gehuchten  &  Nelis  haben  darauf  aufmerksam  gemacht,  daß  auch 
die  cerebrospinalen  Ganglien,  die  des  Nervus  sympathicus,  vor  allem 
die  des  Plexus  nodosus  vagi  und  dei"  oberen  cervikalen  Ganglien,  interessant© 
histologische  Veränderungen  aufweisen,  die  zwar  nicht  ihrer  Natur,  wohl  aber 
ihrer  Lokalisation  nach  als  für  die  Wulkrankheit  charakteristisch  angesehen 
werden  können  und  nach  Ansicht  der  Entdecker  hohen  diagnostischen  ert 
besitzen. 
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Der  Unterschied  zwischen  dem  Ganglion  eines  normalen  und  emes  wut- 
kranken  Hundes  fällt  beim  Vergleich  ohne  weiteres  in  die  Augen.  Aul  einem 
Schnitt  durch  ein  normales  Ganglion  sieht  man  die  großen  Nervenzellen  un- 
mittelbar nebeneinander,  umgeben  von  einer  endothelialen  Kapsel.  Beim  patho- 
logisch veränderten  Ganglion  dagegen  ist  ein  beträchtlicher  Teil  der  Ze  len 
zugrunde  gegangen,  an  ihrer  Stelle  haben  sich  Haufen  von  kleinen  Rundzellen 
gebildet,  die  als  kleine  Zellknötchen  deutlich  voneinander  abzugrenzen  smd. 
Die  noch  vorhandenen  Ganglienzellen  befinden  sich  teils  im  Zustande  der  De- 

feneration,  teils  im  Zustande  der  Atrophie,  in  manchen  Fällen  kann  der 
'rozeß  einen  besonders  hohen  Grad  erreichen,  indem  fast  alle  Nervenzellen 
zerstört  sind  und  das  Ganglion  ausschließlich  aus  einem  kleinzellig  infiltrierten 
Bindegewebe  besteht,  das  nur  noch  vereinzelte  atrophische  Nervenzellen  ein- 
schließt. Am  stärksten  sind  diese  Veränderungen  beim  Hunde  zu  konstatieren, 
weniger  stark  beim  Kaninchen  und  Menschen. 

Die  histologischen  Untersuchungen  Jos.  Kochs  erstreckten  sich  vor  allem 
auf  die  Frühstadien  der  Erkrankung  bei  mit  Straßenvirus  intramuskulär 
infizierten  Hunden,  in  der  Absicht,  festzustellen,  wann  die  ersten  Verände- 
rungen bei  einer  Lyssainfektion  im  Zentralnervensystem  auf- 
zutreten pflegen.  Für  diese  Zwecke  ist  das  Rückenmark  besonders  geeignet, 
weil  hier  die  einzelnen  Partien  einer  genaueren  mikroskopischen  Untersuchung 
leicht  zugänglich  sind  und  pathologische  Veränderungen  sich  nicht  so  leicht  dem 
Äuge  des  Beobachters  entziehen  wie  in  der  großen  Masse  des  Gehirnes. 

Bei  einer  Serie  von  6  Hunden,  die  mit  einer  Gehirnemulsion  eines  tollwut- 
kranken Hundes  zu  beiden  Seiten  der  Wirbelsäule  geimpft  und  nacheinander 
an  den  folgenden  Tagen  getötet  worden  waren,  ließen  sich  folgende  Veränderungen 
feststellen. 

Während  das  Lumbaimark  des  am  ersten  Tage  nach  stattgehabter  Infektion 
geopferten  Hundes  sich  noch  nicht  verändert  erwies,  waren  in  der  grauen  Sub- 
stanz des  nach  2  Tagen  getöteten  Hundes  bereits  Gefäßveränderungen  und  eine 
starke  ödematöse  Durchtränkung  des  Gewebes,  an  der  auch  die  weiße  Sub- 
stanz teilnahm,  zu  konstatieren.  Rings  um  einzelne  stark  hyperämische  Gefäße 
der  Vorder-  und  Hinterhörner  fanden  sich  kleinste  Erweichungsherde,  in  denen 
das  der  Gefäßwand  benachbarte  Gewebe  zerstört  war  Auch  die  Ganglien- 
zellen zeigten  schon  die  von  verschiedenen  Forschern  beschriebenen  Verände- 
rungen, wie  Erweiterung  der  pericellulären  Räume,  chromatolytische  Prozesse 
in  den  Ganglienzellen,  Verlust  des  Kernes ;  es  fand  sich  ferner  ein  teilweiser 
Defekt  des  Ependyms  des  Zentralkanals  mit  zelliger  Infiltration  der  Nachbar- 
schaft. Diese  Veränderungen  traten  im  Halsmark  zum  Teil  noch  deutlicher 
hervor.  Bei  zweien  an  je  einem  der  folgenden  Tage  getöteten  Hunde  waren  die 
Veränderungen  schon  weiter  vorgeschritten,  dagegen  zeigte  sich  auffallender- 
weise das  Rückenmark  zweier  weiterer  in  den  nächsten  Tagen  geopferten  Hunde 
nicht  verändert.  Bei  einer  zweiten  Serie  wurden  die  ersten  Veränderungen  des 
Rückenmarks  drei  Tage  nach  stattgehabter  Infektion  gefunden. 

Aus  der  Tatsache,  daß  die  histologischen  Veränderungen  des  Rücken- 
marks schon  so  frühzeitig  auftreten  können,  darf  man  wohl  den  Schluß  ziehen, 
daß  der  Erreger  der  Wut  bald  nach  der  Infektion  seinen  spezifischen  Nähr- 
boden, die  graue  Substanz  des  Zentralnervensystems  erreicht  und  sich  in  ihr 
ansiedelt.  Denn  um  pathologische  Prozesse  hervorzurufen,  bedarf  das  Virus 
immerhin  einiger  Zeit  der  Anwesenheit  am  Orte  der  Invasion,  um  sich  zunächst 
zu  vermehren  und  seine  spezifische  Wirkung  zu  entfalten.  Da  sich  die  ersten 
Veränderungen  an  den  Gefäßen  abspielen  (Hyperä/mie,  Thrombosen,  Hämor- 
rhagien,  Erweichung  der  nächsten  Umgebung),  so  darf  man  nach  der  An- 
sicht Jos.  Kochs  annehmen,  daß  im  Initialstadium  der  Infektion  die  Kapillaren 
der  grauen  Substanz  den  Ausgangsort  des  Virus  bilden,  von  wo  es  sich  dann 
weiter  in  der  grauen  Substanz  mit  iliren  Gauglienzellen  verbreitet.  In  dieser 
Hinsicht  ist  ein  von  Jos.  Koch  beschriebener  Befund  sehr  bemerkenswert,  der 
in  den  mit  Blutkörperchen  prall  gefüllten  Gefäßen  des  Lendenraarkes  seiner 
in  den  ersten  Tagen  getöteten  Hunde  zwischen  und  auf  den  roten  Blutscheiben 
massenhafte  kokkenförmige  Gebilde,  in  Einzel-  oder  Diploform,  die  zuweilen 
^nen  hellen  Hof  erkennen  ließen,  vielfach  auch  zu  kleineren  und  größeren 
Kügelchen  verbacken,  konstatieren  konnte.  In  Form,  Größe  und  Aussehen  glichen 
sie  durchaus  denen,  die  von  Jos.  Koch  in  der  grauen  Substanz  des  Gehirns 


)  Ein  Mikrophotogra,mm  eines  derartigen  Gefäßes  mit  erweichter  Um- 
gebung fmdet  sich  bei  Jos.  Koch,  Studien  zur  Aetiologie  der  Tollwut,  Zeitschr. 
f.  Hyg.  u.  Infektionskrankh.,  Bd.  65,  1910. 
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und  den  Ganglienzellen  beschrieben  worden  sind.    Es  ist  sehr  wahrscbeinlieh 
daß  die  anatomischen  Gefäß  Verhältnisse  des  Rückenmarks  bei  der  primären  Ab' 
lagerung  des  Virus  in  der  grauen  Substanz  eine  ausschlaggebende  Rolle  spielen" 


Die  durch  den  Biß  direkt  oder  indirekt  auf  dem  Wege  der  Lymphbahnen  m 
die  allgemeine  Zirkulation  geratenen  Erreger  werden  mit  dem  Blute,  das  ledig 
lieh  als  Vehikel  in  diesem  Falle  dient,  in  die  Kapillaren  des  Rückenmarks 


Fig.  4.  Schematische  üebersicht  der  Rücken- 
mai-ksgefäße  in  der  grauen  und  weißen  Substanz. 


geschwemmt,  wo  sie  in  den  feinsten  Endkapillaren  der  grauen  Substanz  haften 
bleiben ;  hier  kann  es  dann  zunächst  zur  Hyperämie,  Stase  des  Inhaltes  Zer- 
reißung der  Gefäßwandungen,  Blutungen,  Thrombosen,  Vermehrung  und  Austritt 
des  Vi  rus  in  die  graue  Substanz  deslbst  kommen.    Die  Zeichnung  Fig.  4  gibt 

einen  Ueberblick  nber  die  Ver- 
teilung der  Blutgefäße  im  Rücken- 
mark und  zeigt  in  schematischer 
Weise  die  Verästelung  der  End- 
arterien (worunter  man  bekannt- 
lich Gefäße  versteht,  die  nicht 
in  so  ausgiebiger  Anastomosen- 
bildung  untereinander  stehen, 
daß  benachbarte  Gefäße  im  Be- 
darfsfälle vikariierend  für  sie  ein- 
treten können).  Im  Bereich  der 
Endkapillaren  der  grauen  Sub- 
stanz haben  besonders  die  Hä- 
morrhagien  und  Erweichungs- 
herde ihren  Prädilektionssitz.  Zu 
beachten  ist  auch  die  Anordnung 
der  Gefäße  •  in  der  weißen  Sub- 
stanz, die  gewöhnlich  in  den  Binde- 
gewebssepten  verlaufen  und  deren 
Umgebung  gewöhnlich  im  weiteren 
Verlauf  eine  zeUige  Infiltration 
zeigt,  ein  BcM^eis,  daß  von  ihrem 
Inhalt  irgendein  Reiz,  doch  wahrscheinlich  vom  Virus  ausgehend,  auf  die  nächste 
Umgebung  ausgeübt  wird.  Hat  das  Virus  sich  in  der  grauen  Substanz  einmal 
angesiedelt,  so  kann  es  selbstverständlich  auf  dem  Wege  der  Lymphbahnen 
weiter  verbreitet  und  verschleppt  werden. 

Zum  Schluß  der  pathologischen  Histologie  der  Lyssainfektion 
seien  hier  noch  eigentümliche  Zelldegenerationen  erwähnt,  die  Lentz 
in  den  großen  Pyramidenzellen  des  Ammonshorns  von  Kaninchen 
nach  Impfung  mit  Passagevirus  entdeckt  hat.  Da  sich  diese  Zell- 
veränderungen in  etwa  86  Proz.  der  Passagefälle  (in  5  Proz.  bei 
Straßenwut)  vorfanden,  hat  Lentz  diese  Zellen,  die  eine  große  Aehn- 
lichkeit  mit  den  NEGRischen  Körperchen  haben,  Passagewut- 
körperchen  genannt,  die  er  übrigens  als  für  die  Passagewut  spezi- 
fische Gebilde  bezeichnet. 

Die  Passagewutkörperchen  sind  "meist  von  spindelförmiger,  selten 
von  runder  Form  und  haben  ihren  Hauptsitz  in  dem  Teil  des  Ammons- 
hornzellenzuges,  der  dem  Seitenventrikel  benachbart  ist.  Im  Gewebe 
zwischen  gut  erhaltenen  Nervenzellen  gelegen,  übertreffen  sie  an  Größe 
die  größten  NEGRischen  Körperchen.  Auf  den  mit  Eosin-Methylen-. 
blau  nach  der  LENTZSchen  Methode  gefärbten  Schnitten  präsentieren 
sie  sich  als  Elemente  von  roter  Grundsubstanz,  in  die  blaugefärbte, 
homogene,  klumpige  Gebilde  eingelagert  sind.  Nach  der  Ansicht  des 
Entdeckers  entstehen  sie  aus  dem  Kern  der  großen  Ganglienzellen. 
Manchmal  ist  die  Gestalt  der  Zellen  noch  durch  das  Vorhandensein 
von  schattenhaften  Protoplasmaresten  angedeutet.  Aus  der  Art  der 
Entstehung  schließt  Lentz  auf  ihre  nicht  parasitäre  Natur. 

PiNZANi,  Kozewaloff  haben  gegen  die  von  Lentz  gegebene 
Deutung  der  Gebilde  Einwendungen  erhoben.  Nach  Pinz.4ni  handelt 
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es  sich  bei  diesen  Gebilden  um  degenerierte  Leukocyten,  deren  Kern 
durch  das  Passagevirus  verändert  worden  ist.  Er  bestreitet  auch 
die  Spezifizität  der  Gebilde,  da  sie  auch  bei  Kaninchen  vorkommen 
sollen,  die  mit  Diphtherietoxin  vergiftet  worden  sind.  Wahrscheinlich 
seien  sie  identisch  mit  den  Hühnerpestkörpei'chen,  die  Schiffmann 
beschrieben  hat.  Kozewaloff  rechnet  die  Inn  engebilde  der  Passage- 
wutkörperchen  zu  der  Klasse  der  Chlamydozoen  (v.  Prowazek). 
Keyssek  schließt  sich  in  allen  Punkten  der  von  Lentz  gegebenen 
Auffassung  über  die  Bedeutung  und  Spezifizität  dieser  Zellgebilde  an. 

Charakterisierung  des  pathologischen  Prozesses  des  Zentral- 
nervensystems im  allgemeinen. 

Ueber  die  Frage,  in  welche  Gruppe  der  Erkrankungen  des  Zentral- 
nervensystems wir  die  Lyssainfektion  einzureihen  haben,  bestehen 
keine  Meinungsverschiedenheiten.  Der  pathologisch-anatomische  Be- 
fund ist  als  ein  Entzündungsprozeß,  als  eine  Myelitis  acuta 
(Schaffer)  zu  charakterisieren.  Golgi  bezeichnet  den  anatomischen 
Prozeß  als  eine  Encephalo-Myelitis  parenchymatosa,  die 
sich  aus  irritativen  Zuständen  (aktive  Hyperämie,  Wucherung  der 
vasalen  und  zirkumvasalen  Elemente,  Infiltration  mit  Leukocyten, 
Veränderungen  der  fixen  Elemente)  und  regressiven  Prozessen  zu- 
sammensetzt. Die  histologischen  Veränderungen,  die  sich  an  den 
Ganglien-  und  Neurogliazellen  abspielen,  werden  zum  Teil  durch  die 
direkte  Anwesenheit  des  Virus  in  den  nervösen  Elementen  hervor- 
gerufen, zum  Teil  aber  auch  auf  eine  indirekte  Schädigung  durch  die 
Toxine  des  Virus  zurückzuführen  sein,  ähnlich  wie  bei  der  Tetanus- 
Infektion  und  verschiedenen  anderen  Giften,  die  ihren  Angriffspunkt 
im  Zentralnervensystem  haben. 

Aetiologie  der  Lyssa. 
I.  Die  Negrischen  Körperchen. 

Eine  in  wissenschaftlicher  und  praktischer  Hinsicht  gleich  be- 
deutsame Entdeckung  auf  dem  Gebiete  der  Lyssainfektion  ver- 
danken wir  dem  italienischen  Forscher  Negri.  1903  machte  er  der 
Societa  Medico-Chirurgica  zu  Pavia  (Sitzung  vom  27.  März) 
Mitteilung,  daß  er  in  verschiedenen  Teilen  des  Gehirns,  besonders 
aber  im  Ammonshorn  wutkranker  Menschen  und  Tiere,  konstant  eigen- 
artige Gebilde  gefunden  habe,  die  bei  allen  anderen  Erkrankungen 
des  Zentralnervensystems  vermißt  wurden.  Im  Protoplasma  der 
größeren  Ganglienzellen,  häufig  in  ihren  Fortsätzen,  manchmal  in 
beträchtlicher  Entfernung  vom  Zellkörper,  fand  er  runde  oder  ovale 
Körperchen  von  verschiedener  Größe,  von  den  Zellkernen  oder  an- 
deren Zellbestandteilen  deutlich  unterscheidbar. 

Auf  Grund  seiner  Befunde  hielt  Negri  die  von  ihm  entdeckten 
Körperchen  für  parasitäre  Gebilde,  rechnete  sie  zu  den  Protozoen 
und  glaubte  in  ihnen  den  spezifischen  Erreger  der  Tollwut  gefunden 
zu  haben. 

Schon  bald  nach  der  ersten  Mitteilung  Negris  erschienen  eine 
Reihe  von  Arbeiten,  welche  die  tatsächlichen  Angaben  hinsichtlich 
der  Form,  Größe  und  Struktur  dieser  Gebilde,  über  ihre  Vertcilun^^ 
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im  Zentralnervensystem  und  das  Vorkommen  bei  wutkranken  Men- 
schen und  Tieren  bestätigten. 

Gestalt  und  Größe. 

Im  aligemeinen  richtet  sich  die  Gestalt  der  Körperclien  nach 
der  Lage  in  der  Zelle.  So  trifft  man  in  den  Zellfortsätzen  meist 
ovale  oder  elliptisch  gestreckte  Formen,  während  sie  im  Protoplasma 
der  eigentlichen  Zelle  meist  rundlich  birnförmig,  selten  plump  drei- 
eckig gestaltet  sind. 

Die  Größe  dieser  Gebilde  ist  sehr  mannigfaltig.  Der  Durch- 
messer schwankt  zwischen  1 — 27  ix;  bei  Hunden  findet  man  meist 
solche  von  4—10  h  Durchmesser.  Negri  unterscheidet  je  nach  der 
Größe : 

kleinere  Formen    1 —  5  \i  Längsdurchmesser, 
mittlere        „      10—15  {x  „ 

große  „      22—23  [i  „  6,5  \i  Querdurchmesser 

größte         „  27  |i,  „  5,0  {i  ,, 

Sehr  wechselnd  ist  auch  die  Zahl  der  intracellulär  gelegenen  Körper- 
chen. Neben  Zellen  mit  einem  einzigen  Körperchen  sieht  man  solche, 
die  im  Zellkörper  oder  in  den  Zellfortsätzen  4 — 6  der  Gebilde  von 
verschiedener  Größe  und  Durchmesser  beherbergen,  lieber  die  Ver- 
teilung der  Körperchen  im  Innern  der  einzelnen  Zellen  lassen  sich 
bestimmte  Regeln  nicht  aufstellen ;  sie  schwankt  ebenso  wie  die 
Gestalt  und  Größe  der  Gebilde.  Warum  die  Körperchen  bei  dem 
einen  Tier  in  so  zahlreicher  Menge,  bei  einem  anderen  nur  sehr 
spärlich  und  erst  nach  langem  Suchen  angetroffen  werden,  entzieht 
sich  unserer  Kenntnis. 

Im  allgemeinen  kann  man  sagen,  daß  bei  den  größeren  Tier- 
arten, Kühen,  Pferden  und  Hunden,  auch  die  größten  Formen  der 
NEGRischen  Körperchen  gefunden  wurden,  während  durchwea;  beim 
Kaninchen  kleinere  von  3 — 5  n  Durchmesser  vorkommen.  Die  mit 
Virus  fixe  infizierten  Kaninchen  weisen  die  kleinsten  Formen  auf. 

Was  das  Vorkommen  der  NEORischen  Körperchen  in  den 
Ganglienzellen  der  verschiedenen  Hirnpartien  anbetrifft,  so  ist  der 
bevorzugte  Sitz  der  Gebilde,  gleichgültig  bei  welcher  Tierart,  ob 
eine  natürliche  oder  experimentelle  Infektion  vorliegt,  ob  das  Tier 
subdural,  intramuskulär  oder  auf  andere  Weise  infiziert  wurde,  fast 
stets  das  Ammonshorn.  Diese  fast  typische,  aber  beschränkte 
Lokalisation  mag  vielleicht  auch  der  Grund  sein,  daß  diese  charakte- 
ristischen Gebilde  so  lange  übersehen  worden  sind,  obschon  zahl- 
reiche Forscher  bereits  vor  Negri  die  Veränderungen  der  Ganglien- 
zellen genau  studiert  und  beschrieben  hatten.  Doch  gibt  es  auch  im 
Ammonshorn  wieder  einen  Prädilektionsort.  Am  häufigsten  sind  sie 
in  der  Bucht  des  Ammonshorns  zu  finden,  in  jener  Gegend,  wo  die 
großen  Ganglienzellen  auf  einen  größeren  Bezirk  der  grauen  Sub- 
stanz unregelmäßig  verteilt  und  von  dem  Zellenzug  der  Fimbrie  ein- 
geschlossen sind  (s.  farbige  Taf.  1).  Fast  ebenso  zahlreich  findet  man 
sie  dann  in  den  sich  anschließenden  großen  Ganglienzellen  des 
Ammonshorns,  während  sie  in  den  weiter  entfernten  Abschnitten 
eine  starke  Abnahme  erfahren  (Bohne). 

Fast  ebenso  konstant  ist  die  Gegenwart  der  Körperchen  im 
Kleinhirn  und  in  der  Hirnrinde  der  durch  subdurale  Infektion  von 
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Straßenvirus  experimentell  infizierten  Hunde.  Sie  finden  sich  hier 
reichlich  in  den  PuRKiNJESchen  und  Pyramidenzellen  mit  ihren  Port- 
sätzen (Negri). 

Die  elliptischen  Formen  sind  den  Protoplasmafortsätzen  der 
Ganglienzellen  eigentümlich;  mit  ihrem  großen  Durchmesser  sind  sie 
parallel  der  Achse  des  Fortsatzes  der  Ganglienzelle  gerichtet.  Die 
rundliche  Form  wird  nach  der  Ansicht  Negris  erst  dann  angenommen, 
wenn  das  Körperchen  von  reichlichem  Zellprotoplasma  umlagert  ist 
und  seine  Ausdehnung  nach  keiner  Richtung  hin  eine  mechanische 
Behinderung  findet. 

Hat  der  Infektionsmodus  Einfluß  auf  dieLokaJisation  und  die  Ent- 
stehung der  NEGRischen  Körperchen  im  Zentralnervensystem?  Wenn 
Negri  den  Versuchstieren  Straßenwutvirus  in  den  Nervus  ischiadicus 
einspritzte,  so  fand  er  die  Körperchen  zahlreich  in  den  Spinalganglien 
dieser  Gegend  und  weiter  in  den  Nervenzellen  des  Rückenmarks  bis 
zum  Bulbus  ziemlich  häufig,  weiter  nach  aufwärts  wurde  die  Zahl  in 
den  Ganglienzellen  spärlicher.  Es  war  dies  jedoch  keineswegs  ein 
konstanter  Befund.  Im  allgemeinen  ist  auch  bei  diesem  oder  einem 
anderen  Infektionsmodus  die  Art  der  Lokalisation  dieselbe  wie  bei 
subduraler  oder  intramuskulärer  Infektion,  also  Ammonshorn,  Hirn- 
rinde, Kleinhirn  usw.  (Negri,  Bertarelli,  Jos.  Koch). 

Jos.  Koch  hat  darauf  hingewiesen,  daß  bei  der  experimentellen  stillen  Wut 
der  Hunde  die  NEGRischen  Körperchen  meistens  fehlen  oder  nur  spärlich 
vorhanden  sind.  Von  ca.  20  Hunden,  die  er  intramuskulär  zu  beiden  Seiten 
der  Wirbelsäule  mit  mehreren  Kubikzentimetern  einer  dichten  Gehirnemulsion 
eines  wutkranken  Hundes  mit  positivem  Befund  an  NEGRischen  Körperchen 
infizierte,  gingen  alle  bis  auf  einen  unter  dem  Bilde  der  stillen  Wut  zugrunde. 
Die  NEGRischen  Körperchen  fehlten  bei  15  Hunden,  4mal  waren  sie  sehr  spär- 
lich vorhanden  und  nur  bei  einem  Hunde,  der  sich  während  der  Erkrankung 
geradezu  wie  rasend  gebärdete,  bot  das  Schnittpräparat  des  Ammonshorns  mit 
.zahlreichen  Negri-Körperchen  dasjenige  Bild,  wie  man  es  häufig  bei  der  natür- 
lichen Straßenwut  zu  sehen  bekommt. 

Der  gänzliche  Mangel  oder  die  spärliche  Bildung  der  NEGRischen  Körper- 
chen bei  der  experimentellen  stillen  Wut  der  Hunde  ist  nach  der  Ansicht 
Jos.  Kochs  so  zu  erklären,  daß  die  Art  der  Infektion  hier  eine  andere  ist, 
als  bei  der  natürlichen  Infektion  durch  den  Biß  eines  kranken  Hundes.  Bei  der 
intramuskulären  Infektion  ist  die  Menge  des  infizierenden  Materials  wesentlich 
größer,  die  Virulenz  des  Erregers  meist  durch  die  voraufgegangene  Passage  eine 
gesteigerte.  Der  Erreger  fst  daher  imstande,  sofort  in  großer  Anzahl  die  graue 
Substanz  urid  die  in  ihr  gelegenen  Ganglienzellen  zu  überfallen.  Die  auf  diese 
Weise  infizierten  Ganglienzellen  sind  dann  nicht  mehr  imstande,  das  Negri- 
sche  Körperchen,  zu  dessen  Entwickelung  eine  gewisse  Zeit  erforderlich  ist,  zu 
bilden;  eine  Reaktion-  der  Zellen,  den  Erreger  durch  eine  hyaline  Entartung  des 
Zellprotoplasmas  gewissermaßen  einzukapseln,  bleibt  aus.  Die  Unter- 
suchungen scheinen  demnach  dafür  zu  sprechen,  daß  der  In- 
fekt i  o  n  s  mod  u  s ,  die  Menge  des  Virus,  sowie  die  klinische  Form 
der  Wut  Einfluß  auf  die  Bildung  der  NEGRischen  Körper- 
chen haben. 

Einzelne  Untersucher  haben  das  Vorkommen  der  NEGRischen 
Körperchen  im  Gehirn  der  an  Virus  fixe  zugrunde  gegangenen 
Kaninchen  bestritten.  Mit  Unrecht!  Man  findet  die  Körperchen  auch 
bei  den  Passagetieren  (Negri,  Bertarelli,  Frothingham,  Williams 
&  Lowden,  Lentz,  Jos.  Koch),  aber  nicht  so  häufig  wie  bei  der 
Straßenwut  der  Kaninchen.  Lentz  fand  sie  in  50—60  Proz.  der 
Passagekaninchen.  Die  Formen  sind  jedoch  viel  kleiner,  ihre  Zalil 
ist  manchmal  auch  spärlicher,  ihre  Struktur  nur  dann  klar  zu  er- 
kennen, wenn  sie  gut  gefärbt  und  differenziert  sind.    Die  Ursache 
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dieser  Erscheinung  könnte  nach  Frosch  vielleicht  darin  zu  suchen 
sein,  daß  der  kurze  Krankheitsverlauf  den  Körperchen  nicht  die 
zur  vollen  Entwickelung  und  Vermehrung  nötige  Zeit  gewährt. 

Spezifizität  und  Vorkommen  der  NEGRischen  Körper chen 
bei  verschiedenen  Tierarten  und  beim  Menschen. 

Ueber  das  Vorkommen  der  NEGRischen  Körperchen  bei  der  Lyssa 
überhaupt  wie  bei  den  verschiedenen  Tierarten  und  beim  Menschen 
erschienen  nach  der  Mitteilung  Negris  zahlreiche  bestätigende  und 
weitere  Einzelheiten  hinzufügende  Arbeiten.  Volpino  berichtete  über 
37  Fälle,  d'Amato  über  32,  Daddi  über  134,  Luzzani  &  Macchi  über 
197,  Abba  &  BoRMANs  über  93,  Poor  über  16,  Bohne  über  170 
Fälle,  in  denen  die  Körperchen  im  Gehirn  verschiedener  Tiere,  bei 
Katzen,  Schweinen,  Kühen,  Pferden,  hauptsächlich  aber  beim  Hunde 
nachzuweisen  waren.  Bei  allen  Tieren,  die  spontan  an  Wut  erkranken 
können,  sind  sie  auch  gefunden  worden,  ebenso  bei  den  Tieren,  die 
einer  experimentellen  Lyssainfektion  zugänglich  sind,  Meerschwein- 
chen, Hamstern  (Anselmier),  Eatten,  Mäusen,  Affen,  bei  verschie- 
denen Raubtieren  usw. 

Negri  konstatierte  sie  auch  bei  Gänsen. 

Ueber  einen  positiven  Befund  beim  Menschen  hat  Negri  selbst 
berichtet.  Es  handelte  sich  um  das  Kleinhirn  einer  an  Lyssa  ver- 
storbenen Frau,  das  jahrelang  konserviert  worden  war.  Später  wies 
sie  Daddi  im  Nervensystem  von  3  an  Tollwut  verstorbenen  Männern 
nach.  Page  sah  sie  bei  4  einer  Lyssainfektion  erlegenen  Menschen. 
Positive  Befunde  teilten  ferner  Bertarelli  &  Volpino  (1  Fall),  L. 
Luzzani  (1  Fall),  Zaccaria  (1  Fall),  Page  (4  Fälle),  Bohne  (4  Fälle), 
Schiffmann  (2  Fälle),  Williams  &  Lowden  (3  Fälle)  mit.  Die  ge- 
nannten Untersucher  fanden  die  NEGRischen  Körperchen  beim  Men-. 
sehen,  übereinstimmend  mit  dem  Befunde  beim  Tier,  am  häufigsten 
und  zahlreichsten  im  Ammonshorn,  in  geringerer  Anzahl  im  Klein- 
hirn, in  mäßiger  Anzahl  in  der  Hirnrinde  und  vereinzelt  in  der 
Medulla  oblongata.  Einige  Untersucher  konstatierten  ihr  Vorkommen 
außerdem  im  Ganglion  Gasseri,  Ganglion  nodosum,  nervi  vagi 
(Luzzani),  Cerebrospinalganglien  (Page),  Ala  cinerea  und  Thala- 
mus opticus  (Bohne).  Im  übrigen  scheinen  jedoch  die  Körper- 
chen bei  der  Wutkrankheit  des  Menschen  auch  öfter  zu  fehlen. 
Jos.  Koch  vermißte  sie  in  4  von  ihm  untersuchten  Fällen,  ebenso 
Lentz  (1  Fall),  Schiemann  konnte  die  Körperchen'  in  einem  von  ihm 
beschriebenen  Fall,  in  dem  auch  der  Tierversuch  zunächst  negativ 
ausfiel,  im  Ammonshorn  nicht  nachweisen,  während  sie  in  den  Gan- 
glienzellen der  Medulla  oblongata  reichlich  vorkamen.  Maas,  Abba 
&  BoRMANs  berichten  über  je  einen  Fall  menschlicher  "Wut  mit 
Fehlen  der  NEGRischen  Körperchen.  Bemerkenswert  ist  an  dem 
Fall  von  Abba  &  Bormans,  daß  hier  auch  (gleichzeitig  der  Tier- 
versuch versagte. 

Aus  den  vorstehenden  Angaben  geht  hervor,  daß  die  NEGRischen 
Körperchen  nicht  in  allen  Fällen  von  Lyssainfektion  gefunden  wurden, 
aber  die  verschiedenen  Untersucher  stellten  doeh  die  Tatsache  fest, 
daß  sie  nur  bei  der  Wutkrankheit  der  Tiere  vorkommen 
und  niemals  im  Zentralnervensystem  von  Kontrolltieren, 
die  z.  B.  mit  Strychnin,  Tetanustoxin  vergiftet  wurden ;  auch  nicht  bei 
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anderen  cerebralen  Prozessen,  die  mit  dem  Bilde  der  Wut  gewisse 
Acbnlichkciten  haben,  wie  Staupe,  Epilepsie,  Dysenterie.  Derartige 
liiitersucliungen  wurden  angestellt  von  Dominicis,  Marzocchi,  Face, 
PooR,  Bohne,  Akton  Hugii  und  Harvey.  Von  einigen  Autoren 
(^Baion,  Dominici,  Page,  Babes)  ist  auf  das  Vorkommen  von  Zell- 
einsclilüssen  hingewiesen,  die  eine  gewisse  Aehnlichkeit  mit  den 
NEGRischen  Gebilden  aufweisen.  "Derartige  Einschlüsse  resp.  ähn- 
liche Gebilde  hat  Bohne  in  den  Kernkörperchen  mancher  Ganglien- 
zellen gefunden,  deren  Zellleib  und  Kern  bereits  zerstört  war; 
aber  diese  Einschlüsse  sind  mit  den  typischen  NEGRischen  Körper- 
chen nicht  zu  verwechseln,  wenn  man  sich  die  beiden  Kri- 
terien vor  Augen  hält,  nämlich  ihre  intracelluläre  Lage 
und  die  dem  Körperchen  eigenen  Innengebilde,  die  so- 
genannten Innen  körperchen.  Zahlreiche  Impfkontrollen,  die 
mit  Gehirnen  wutkranker  Tiere  angestellt  wurden,  nachdem  man  zuvor 
das  Vorhandensein  von  NEGRischen  Körperchen  festgestellt  hatte, 
haben  ergeben,  daß  die  Versuchstiere  bei  Gegenwart .  der  NEGRischen 
Körperchen,  sehr  spärliche  Eälle  abgerechnet,  stets  an  Lyssa  er- 
krankten. Jos.  Koch  hat  in  100  Fällen  Ueberimpfungen  mit  Ge- 
hirnen wutkranker  Hunde  mit  positivem  Befund  an  NEGRischen 
Körperchen  vorgenommen  und  in  allen  Fällen  eine  Lyssainfektion  bei 
den  Versuchstieren  erzeugen  können.  Allerdings  sind  von  einzelnen 
Autoren  Fälle  mitgeteilt  worden,  wo  ein  derartiger  Versuch  negativ 
ausfiel.  Solche  Fälle  können  aber  ernsthaft  gegen  die  Spezifizität  der 
NEGRischen  Körperchen  nicht  angeführt  werden,  da  irgendwelche 
Zufälligkeiten  oder  andere  Gründe  bei  dem  negativen  Ausfall  des 
Versuches  eine  EoUe  gespielt  haben  können. 

Aufbau  und  Differenzierung  des  NEGRischen  Körper- 
chens; Innenkörperchen,  Darstellung  derselben. 
Negri  hat  bereits  in  seiner  ersten  Mitteilung  darauf  hinge- 
wiesen, daß  die  nach  der  MANNSchen  Methode  gefärbten  Körper- 
chen keineswegs  strukturlose  Massen  sind,  sondern  in  ihrem  Inneren 
feinere  Eigentümlichkeiten  erkennen  lassen,  die  mit  der  Organisation 
einiger  parasitärer  Wesen  des  Menschen  und  der  Tiere  Aehnlich- 
keiten  haben. 

Bei  zweckmäßiger  Färbung  kann  man  im  Innern  des  Parasiten 
Körperchen  differenzieren,  die  bei  der  MANNSchen  Färbung  sich 
etwas  schwächer  rosarot  färben,  deutliche  Umrisse  und  ein  glänzen- 
des Aussehen  haben.  Negri  unterscheidet  zwei  Arten  von  Innen- 
körperchen: 1)  kleinere  mit  lichtbrechenden  Körperchen  von  runder  Ge- 
stalt, die  sogenannten  kleinen  Innenformationen  und  2)  größere 
ovale  oder  längliche  Körper,  die  nicht  lichtbrechend  sind,  sondern  ein 
fein  granuliertes  Aussehen  haben,  die  großen  Innenformationen. 
Ihr  Durchmesser  schwankt  in  verhältnismäßig  weiten  Grenzen.  Auch 
bestehen  ziemlich  bedeutende  Unterschiede  \ri  betreff  der  Art  und 
Weise  ihrer  Vereinigung  zu  Gruppen.  Die  Struktur  dieser  Körper- 
cnen  ist  also  nicht  gleichartig,  gewöhnlich  findet  man  eine  mehr 
oder  minder  große  Anzahl,  20—30,  von  runden,  glänzenden,  gleich- 
großen, um  ein  großes  schwach  glänzendes,  in  der  Regel  rundliches 
oder  ovales  Gebilde  angeordnet.  Zuweilen  finden  sich  anstatt  eines 
einzigen  Zentralgebildes  2  oder  3  kleinere.  Es  gibt  aber  auch  Körper- 
cnen,  die  nur  3—4  kleine  Innenformationen  erkennen  lassen,  andere 
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wieder,  die  aus  einer  sehr  großen  Anzahl  gleichgroßer  und  gleich 
aussehender  Innenkörperchen  zusammengesetzt  sind. 

Die  an  Schnitten  gewonnenen  Ergebnisse  über  die  Struktur 
des  Körperchens  stimmen  überein  mit  der  Untersuchung  am  "frischen 
Material   Nach  Negri  gelingt  es,  mit  einer  sehr  einfachen  Unter- 


Fig.  5.  Querschnitt  durch,  das  Ammonshorn  eines  subdural  mit  Straßenvirus 
infizierten,  am  15.  Tage  gestorbenen  Hundes.  Abbildung  nach.  Negri,  Zeitschr.  f. 
Hyg.  u.  Inf.,  Bd.  43,  B.  528,  Taf.  V,  4. 

suchungsmethode  —  Zerzupfen  eines  kleinen  Stückchens  des  Am- 
monshornes  in  stark  verdünnter  Essigsäure  —  den  Aufbau  des 
Körperchens  deutlich  zu  Gesicht  zu  bekommen.  Negri  macht  mit 
Eecht  darauf  aufmerksam,  daß  man  mit  den  kompliziertesten  Me- 
thoden der  histologischen  Färbetechnik  die  Struktur  des  Körperchens 
niemals  so  klar  und  in  seiner  wahren  Gestalt  zu  sehen  bekommt, 
als  durch  die  Untersuchung  am  frischen  Material.  Bei  frischer  Unter- 
suchung sieht  man  ohne  weiteres,  daß  die  Innenformationen  durch- 
schnittlich die  Größe  kleiner  Kokken  erreichen,  welche  in  gefärbten 
Präparaten  (durch  den  Prozeß  der  Fixierung  und  Härtung)  wesent- 
lich kleiner  erscheinen.  Durch  die  Untersuchung  des  frischen  Mate- 
rials wird  ferner  die  Behauptung  einiger  Untersucher  hinfällig,  daß 
es  sich  bei  den  Innenformationen  um  Vakuolen  handele;  es  sind  viel- 
mehr wirkliche  organisierte  Gebilde  von  rundlicher  kokkenartiger 
Gestalt  (siehe  Fig.  6).    Zuzugeben  ist,  daß  das  Auffinden  der 
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Körperchen  im  frischen  Material  nicht  so  einfach  ist,  wie  es  Negri 
dai-stellt.  Es  gehört  schon  eine  gewisse  Uebiing  dazu,  um  die  Körper- 
chen nicht  mit  anderen  Gewebsbestandteilen,  Zellkernen,  _  Myelm- 
tropfen,  zu  verwechseln.  Bei  den  größten  Formen  dürfte  dies  aller- 
dings nicht  so  leicht  möglich  sein. 


Fig.  6.  NEGRi-Körperchen  —  in  frischem  Zustande  —  aus  dem  Ammons- 
horne  eines  15  Tage  nach  der  subduralen  Inokulation  mit  Straßenvirus  gestorbenen 
Hundes.  Abbüdung  nach  Negri,  Zeitschr.  f.  Hyg.  u.  Inf.,  Bd.  43,  S.  528,  Taf.  V.,  4. 

Im  frischen  Zustande  oder  an  Schnittpräparaten  nach  der  Mann- 
schen  Methode  gefärbt,  läßt  sich  demnach  hinsichtlich  der  Struktur 
des  Körperchens  nach  Negri  folgendes  behaupten :  Die  intracellulären 
Formen  des  Körperchens  sind  in  der  großen  Mehrzahl  gut  individua- 
lisierte Körper  mit  sehr  scharfem  regelmäßigem  Umriß.  Sie  be- 
stehen aus  einer  ,, Grundmasse",  in  der  stets  durchsichtige,  farb- 
lose, gewöhnlich  rundliche  oder  eiförmige  Gebilde  angetroffen  werden 
und  zwar  bei  jederlei  Größe,  Gestalt  und  Lage  des  Körperchens. 
Diese  Innenformationen  können  zuweilen  eine  verschiedene  Größe  im 
Innern  des  Körperchens  aufweisen.  In  diesem  Fall  findet  man  die 
größeren  im  zentralen,  die  kleineren  im  peripherischen  Teil  des 
Körperchens  angeordnet.  Außer  diesen  Formen,  die  in  den  Ganglien- 
zellen wutkranker  Tiere  am  häufigsten  anzutreffen  sind,  gibt  es 
aber  auch  andere  gleichförmig  feinkörnige.  Sie  sind  zusammengesetzt 
aus  sehr  zahlreichen  lichtbrechenden  Gebilden,  die  das  ganze  Körper- 
chen ausfüllen. 

Durch  andere  geeignetere  Färbungsmethoden  ist  es  Negri  1909 
gelungen,  im  Gegensatz  zu  diesem  oben  geschilderten  gröberen  Bau, 
noch  weitere  feinere  Eigentümlichkeiten  seines  Körperchens  fest- 
zustellen.   Zum  Studium  der  innersten  Struktur  des  Mikroorganismus 
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dienten  Negri  Alisstrichpräparate  der  grauen  Substanz  des  Ammons- 
hornes,  die  er  in  folgender  Weise  gewann : 

Ein  ziemlich  dicicer,  durch  zwei  zueinander  parallel  geführte  Schnitte  ge- 
wonnener Frontalabschnitt  des  Ammonshornes  wird  zwischen  zwei  Objektträger 
gebracht.  Durch  schwaches  Zusammendrücken  treten  die  verschiedenen  Schichten 
grauer  und  weißer  Substanz  deutlich  hervor  und  nach  Auseinanderbringung  der 
Objektträger  ist  es  nicht  schwer,  die  graue  Substanz  zu  isolieren,  die  alsdann 
mit  der  Kante  eines  Objektträgers  ausgestrichen  wird.  Die  übrig  gebliebene 
der  Kante  des  zum  Ausstrich  verwendeten  Objektträgers  noch  anhaftende  Sub- 
stanz wird  zu  neuen  Präparaten  benutzt,  so  lange  noch  eine  genügende  Menge 
vorhanden  ist. 

Die  bei  Zimmertemperatur  getrockneten  Präparate  werden  alsdann  20—30 
Minuten  in  absolutem  Alkohol  fixiert,  mit  Fließpapier  getrocknet  und  nach 
vollständiger  Verdunstung  des  Alkohols  mit  Giemsalösung  oder  mit  dem  Eosin- 
Methylenblau-Silberoxyd  nach  Borrel  gefärbt.  Vorteilhaft  ist  es,  das  Mengen- 
verhältnis der  Giemsalösung  etwas  zu  erhöhen,  40—42  Tropfen  auf  je  35  ccm 
Aqua  destillata.  Die  Mischung  muß  vor  dem  Uebergießen  der  Präparate  stark 
erwärmt  und  alle  10—15  Minuten  erneuert  werden.  Nach  40—50  Minuten  ist 
gewöhnlich  das  Optimum  der  Färbung  erreicht,  worauf  die  Präparate  unter 
starkem  Wasserstrahl  ausgewaschen,  mit  Fließpapier  abgetrocknet,  an  der  Luft 
trocknen  gelassen  und  mit  Kanadabalsam  eingeschlossen  werden. 

Die  mit  Borrels  Methylenblau  ohne  Erneuerung  des  Färbemittels  40—60 
Minuten  gefärbten  Präparate  werden  ebenfalls  ausgewaschen,  einige  Minuten  lang 
in  5-proz.  Tanninlösung  differenziert,  wiederum  mit  gewöhnlichem  und  dann  in 
destilliertem  Wasser  abgewaschen.   Abtrocknen.  Kanadabalsam. 

Der  Erfolg  dieses  Verfahrens  ist  jedoch  nicht  immer  konstant. 
Auch  bei  peinlicher  Befolgung  der  Vorschriften  kann  es  vorkommen, 
daß  bei  einem  Tier  fast  sämtliche  Körperchen  gut  gefärbt  ausfallen, 
während  in  den  Präparaten  eines  anderen  die  feinere  Differenzierung 
vollkommen  vermißt  wird.  Negri  empfiehlt  daher  Material  ver- 
schiedener Herkunft  zu  untersuchen.  Dieselben  Erfahrungen  kann 
man  übrigens  auch  bei  der  Färbung  der  kokkenförmigen  Gebilde, 
sowohl  bei  der  Färbung  nach  v.  Krogh,  wie  auch  bei  der  nach 
Heidenhain  machen,  worauf  Jos.  Koch  besonders  aufmerksam  ge- 
macht hat. 

An  den  nach  Giemsa  gefärbten  Präparaten  zeigt  sich  nun  die 
„Grundmasse"  des  Körperchens  in  gleichförmiger  Weise  blaugefärbt 
(s.  farbige  Tafel,  Fig.  8 — 14).  Auf  diesem  blauen  Grunde  tritt  eine 
mehr  oder  minder  große  Zahl  von  rot  oder  violettrot  gefärbten  Körn- 
chen hervor.  Neben  diesen  Körnchen  sieht  man  öfters  in  der  mehr 
zentral  gelegenen  Partie  des  Körperchens  ein  oder  mehrere  rund  oder 
eiförmig  gestaltete  größere  Gebilde.  Diese  bestehen  wieder  aus  einer 
scheinbar  homogenen,  rötlich  gefärbten  Grundsubstanz,  in  welcher 
ebenfalls  rote  oder  violettrote,  deutlich  voneinander  zu  differen- 
zierende Körnchen  und  Klümpchen  liegen  (s.  Tafel,  Fig.  8,  9,  10). 

Die  größeren  Innenformationen  wechseln  an  Zahl  und  Größe  in 
den  einzelnen  Körperchen.  Eine  ansehnliche  Größe  erreichen  sie 
in  den  Negri-Körperchen  tollwutkranker  Rinder,  entsprechend  der 
außerordentlichen  Größe  des  NEGRischen  Körperchens  dieser  Tier- 
art überhaupt. 

Neben  dem  eben  geschilderten  Typus  findet  sich  noch  ein  anderer, 
ebenfalls  häufig,  wo  in  der  „Grundmasse"  kleine  gleichmäßig  ver- 
streute Körnchen  umhergestreut  sind. 

Bei  einem  dritten  Typus  erscheint  das  ganze  NEGRische  Körper- 
chen in  seiner  Gesamtheit  aus  dichtgedrängten  kleinen  Körperchen 
zusammengesetzt,  ohne  daß  eine  Grundmasse  besonders  zu  erkennen 
wäre  (s.  Tafel,  Fig.  11,  12,  13,  14). 
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Sehr  frühzeitig  und  eingehend  hat  sich  VoLPiNO  mit  der  feineren  Struktur 
des  NEGRischen  Körperchens  beschäftigt.  Mit  der  LAVERANschen  oder  Ehrlich- 
schen  Färbung  konnte  er  nachweisen,  daß  das  Körperchen  aus  einer  homogenen 
strukturlosen  Grundsubstanz  besteht,  die  von  einer  dünnen  hyalinen  Membran 
umgeben  ist."  der  Grundsubstanz  sind  die  größeren  und  kleineren  Innen- 
formationen eingebettet,  die  selbst  kaum  oder  gar  nicht  gefärbt  in  ihrem  Inneren 
wieder  einzelne  oder  mehrere  sehr  kleine,  mit  Methylenblau  oder  Hämatoxylin 
intensiv  färbbare  Körperchen  aufweisen.  Später  hat  Volpino  noch  eine  lang- 
same Färbung  mit  Pikrokarmin,  alkalischem  Methylenblau  und  folgender 
Differenzierung  mit  Pikrinalkohol  angewandt.  Färbung  24  Stunden  mit  Pikro- 
karmin, Abspülen  mit  Wasser,  darauf  Färbung  mit  verdünnter  Methylenblau- 
lösuug  bis  zu  starker  Blaufärbung,  Auswaschen  in  Wasser,  Differenzierung 
in  pikrinsaurem  Alkohol.  Hinsichtlich  ihrer  Lage  im  NEGRischen  Körperchen 
teilt  er  die  Innenformationen  ein:  1)  in  Zentralkörperchen,  gewöhnlich 
3 — 4  i-i  groß  bei  Hunden  und  2)  peripherische  Körperchen,  sehr  klein 
bis  punktförmig,  0,2 — 0,3  n  groß.  Sie  sind  eingebettet  in  Formationen, 
die  Volpino  für  Vakuolen  des  NEGRischen  Körperchens  hält,  da  sie  bei  dieser 
Methode  farblos  bleiben.  Während  die  Kerne  der  Zellen  rot,  das  Protoplasma 
rotgelb  tingiert  sind,  ist  das  Gewebe  selbst  tiefgelb  gefärbt.  Aber  auch  die 
Zentralkörperchen  sind  wiederum  zusammengesetzt  aus  einer  homogenen,  gelb- 
lichrot sich  färbenden  Substanz  und  eingelagerten  körnigen,  stark  dunkelblau 
gefärbten  basophilen  Elementen.  Die  Größe  und  Zahl  der  letzteren  wechselt. 
Dieser  Umstand,  sowie  die  Lage  im  Innern  des  Zentralkörperchens  bilden  nach 
Volpino  Anhaltspunkte,  daß  hier  eine  Art  Evolutionszyklus  vorliegt. 

Die  Resultate  der  Untersuchungen  Jos.  Kochs  und  Stutzers  über  den 
Aufbau  und  die  Struktur  des  Körperchens  decken  sich  durchaus  mit  den  Be- 
funden, die  Negri  in  seiner  letzten  Arbeit  veröffentlicht  hat.  Bedient  man 
sich  der  von  Stutzer  angegebenen,  außerordentlich  einfachen  und  zweck- 
mäßigen Färbemethode,  so  treten  die  Einzelheiten  der  Struktur  der  Negri- 
Körperchen  mit  überraschender  Deutlichkeit  zutage.  Die  Färbung  geschieht  mit 
verdünntem  LÖFFLERschen  Methylenblau  und  durch  Differenzierung  der  Schnitte 
in  1-proz.  Tanninlösung.  Die  Färbung  gestattet  die  Einschlüsse  oder  Innen- 
formationen in  zwei  Gruppen  zu  teilen,  erstens  in  solche,  die  sich  blau,  und 
zweitens  üi  solche,  die  sich  mit  Methylen-Azur  färben.  Die  blaue  Farbe  wirkt 
nur  auf  die  größeren  Einschlüsse  (große  Innenforraationen  Negris),  und  zwar 
auf  diejenigen,  welche  Negri  als  Parasitenkerne  bezeichnet;  violett  färben  sich 
die  kleineren  „chromatoiden  Granulierungen",  wie  sie  Williams  &  Lowden" 
genannt  haben. 

Maresch  bediente  sich  der  Silberimprägnationsmethode  von  Bielschowsky, 
mit  der  er  Gefrierschnitte  von  in  5-proz.  wässeriger  Formollösung  konserviertem 
und  gehärtetem  Material  färbte.  Die  Innenformationen  werden  mit  dieser  Me- 
thode intensiv  geschwärzt.  Mitunter  kann  man  mit  dieser  Methode  NEGRische 
Körperchen  beobachten,  in  welchen  die  Innenformationen  keine  Größeuunter- 
schiede  erkennen  lassen,  das  ganze  NEGRische  Körperchen  in  gleichmäßiger  Weise 
von  untereinander  gleichen  kleinen  kugeligen  Gebilden  eingenommen  ist. 

So  weit  die  innere  Struktur  des  NEGRischen  Körperchens  in  Frage  kommt, 
haben  auch  andere  Untersucher,  wie  d'Amato,  Baudini,  Maresch,  Bohne, 
Schiffmann,  Williams  &  Lowden  die  Angaben  Negris  bestätigt. 

Färbung  des  NEGRischen  Körperchens. 

Außer  den  bereits  bei  der  Differenzierung  des  Körperchens  be- 
sprochenen Färbemethoden,  die  also  hauptsächlich  zur  Darstellung  der 
Innenformationen  sich  eignen,  sollen  hier  die  hauptsächlichsten  Färbe- 
methoden besprochen  werden,  die  nach  der  Entdeckung  Negris  von 
einer  Reihe  von  Untersuchern  angegeben  worden  sind.  Sie  sind  zum 
Teil  von  Bohne  in  der  Zeitschrift  für  Infektionskrankheiten,  para- 
sitäre Krankheiten  und  Hygiene  der  Haustiere  (Bd.  2,  Heft  2—3) 
übersichtlich  zusammengestellt. 

Die  Wahl  der  Färbemethode  muß  sich  nach  dem  Zweck 
richten,  den  man  mit  der  Färbung  verfolgt.  Handelt  es 
sich  darum,  die  NEGRischen  Körperchen  schnell  und  sicher  im  übrigen 
tirewebe  zur  Anschauung  zu  bringen,  so  wird  man  eine  andere  Me- 
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thotlc  wäJilen,  als  wenn  man  die  Struktur  des  Körperchens  genauer 
studieren  will. 

Negri  gab  in  seiner  ersten  Arbeit  an,  daß  bei  Sichtbarmachung 
des  Parasiten  kein  spezielles  technisches  Verfahren  erforderlich  ist 
und  dal5  sich  für  die  Fixierung  die  gewöhnlichen  in  der* histologischen 
Praxis  üblichen  Flüssigkeiten,  für  die  Färbung  die  bekannten  Me- 
thoden eignen.  So  konnte  er  die  Gebilde  darstellen  mittels  der  Hämato- 
xyliu-Eosindoppelfärbung,  mit  Rüssels  Methode,  mit  der  Mischung 
von  BioNDi,  der  Hämatoxylin-Safraninmethode  von  FoÄ,  mit  Sa- 
franin allein  und  noch  auf  manche  andere  Art.  Als  Fixierungs- 
mittel bediente  sich  Negri  später  einer  Mischung  von  gleichen  Teilen 
einer  gesättigten  Sublimatlösung  und  Alkohol  und  einer  Färbung 
mit  saurem  Hämatoxylin  nach  Ehrlich  und  Hämatin  nach  Apäthy. 
Als  allerbestes  Verfahren  empfahl  er  jedoch  die  Methylenblau- 
Eosinfärbung  nach  Mann  in  folgender  Weise: 

Fixierung  in  ZENKERscher  Flüssigkeit.  Einbettung  in  Paraffin.  Fär- 
bung nach  Mann  : 

MANNSche  Lösung:  1-proz.  wässerige  Eosinlösung  35  ccml 

1-proz.        „       Methylenblaulösung    35    „  l-24Stdn. 
,  Aqua  destillata  100    ,,  ) 

Abspülen  in  Wasser.  Abspülen  in  AIc.  abs..  AIc.  abs.  mit  Zusatz 
von  Natronlauge  (auf  30  ccm  AIc.  abs.  5  Tropfen  einer  1-proz.  Lösung 
von  Natronlauge  in  AIc.  abs.).  Abspülen  in  AIc.  abs.  Abspülen  in 
Wasser.  Abspülen  in  Wasser,  das  mit  Essigsäure  leicht  angesäuert  ist. 
Schnelles  Entwässern,  Einbetten. 

Bohne  hat  im  Institut  für  Infektionskrankheiten  „Robert  Koch"  ein  Ver- 
fahren ausgearbeitet,  das  sich  zur  schnellen  Diagnose  außerordentlich  gut  eignet. 
Er  bediente  sich  dabei  des  Schnell-Einbettungsverfahrens  nach  Henke  &  Zeller 
mittels  Aceton  und  Paraffin.  Das  Verfahren,  welches  gestattet,  schon  nach 
3  Stunden  Schnittpräparate  herzustellen,  ist  folgendes: 

Fixierung  von  1/2  bis  V4  mm  dicken  Scheiben  aus  dem  Ammonshorn 
in  ca.  15  ccm  Aceton  bei  37  °,  bis  die  Stückchen  die  Konsistenz  wie  nach 
der  Alkoholhärtung  haben,  was  meist  nach  30 — 40  Minuten  der  Fall  ist. 

Flüssiges  Paraffin  von  55  0  Schmelzpunkt  60 — 75  Minuten.  Einbetten, 
Schneiden.  Auffangen  der  Schnitte  in  kaltem  Wasser,  dem  etwas  Gummi 
arabicum  zugesetzt  ist.  Antrocknen  an  einem  warmen  Ort,  z.  B.  auf  dem 
Paraffinofen.  Färbung  in  MANNScher  Lösung  (s.  oben)  1/2 — 4  Minuten. 
Kurzes  Abspülen  in  Wasser,  kurzes  Abspülen  in  AIc.  abs.  AIc.  abs.  mit 
Zusatz  von  Natronlauge  (s.  oben)  15 — 20  Sekunden.  Abspülen  in  AIc.  abs. 
Wasser  1  Minute.  Wasser,  das  mit  Essigsäure  leicht  angesäuert  ist, 
2  Minuten.   Schnelles  Entwässern.   Xylol,  Kanadabalsam. 

Da  die  von  Negri  empfohlene  MANNSche  Färbung  mit  einer 
Methylenblau-Eosinmischung  nicht  immer  befriedigende  Resultate 
gibt,  weil  durch  die  gleichzeitige  Rotfärbung  der  Kernkörperchcn 
der  Ganglienzellen  Verwechselungen  mit  den  NEGRischen  Körperchen 
möglich  sind,  die  Innenkörperchen  ungefärbt  bleiben  und  Vakuolen 
vortäuschen,  kleine  Negri-Körperchen  wegen  der  starken  Rotfärbung 
des  übrigen  Gewebes  überhaupt  schlecht  sichtbar  gemacht  werden 
können,  hat  Lentz  die  MANNSche  Methode  modifiziert  und  zwei 
Färbungen  angegeben,  die  sich  sowohl  für  Ausstriche  als  auch  für 
Schnitte  eignen. 

Die  Schnitte  werden  nach  dem  oben  geschilderten  BoHNESchen 
Verfahren  präpariert,  während  die  Ausstriche  in  folgender  Weise 
hergestellt  werden : 

Durch  das  Ammonshorn  wird  ein  Querschnitt  gelegt  mit  Hilfe  zweier 
Skalpelle,  dann  die  die  großen  Ammonshornzellcn  enthaltende  Partie,  die  ebenso 
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wie  der  Zug  der  kleinen  Fimbrienzellen  als  Streifen  grauer  Hirnsubstanz  auf 
dem  Ammonshornquerschnitt  deutlich  hervortritt,  herausgeschnitten  und  zwischen 
zwei  sauber  geputzten  Objektträgern  mit  gelindem  Druck  gequetscht  wahrend 
die  Objektträger  voneinander  abgezogen  werden.  Die  so  erhaltenen  Ausstriciie 
kommen  sofort  noch  feucht  in  Methylalkohol,  werden  dann  in  absolutem  Aether- 
alkbhol  abgespült  und  gefärbt.   Als  Färbelösuugen  dienen: 

I.  Eosin  extra  B  Höchst  0,5. 
60-proz.  Aethylalkohol  100,0. 
n.  LoEFFLKRsches  Methylenblau: 

Gesättigte  alkoholische  Lösung  von  Methylenblau  B  Patent  Höchst  30,0. 
0,01-proz.  Kalilauge  100,0. 

Als  Differenzierungsraittel  dienen: 

1.  Alkalischer  Alkohol: 
Alcohol  absolutus  30,0. 

l-proz.  Lösung  von  Natr.  caust.  in  Ale.  absol.  5  Tropfen, 
n.  Saurer  Alkohol: 

Alcohol  absolutus  30,0. 
50-proz.  Essigsäure,  1  Tropfen. 

Für  Färbung  B  außerdem  Methylalkohol  sowie  als  Beize  LuGOLsche  Lösung. 
(Verfahren  nach  Agalli): 

Jodi  1,0 
Kall  jodat.  2,0 
Aqua  destillata  ad  800,0 

Zur  Färbung  werden  Ausstriche  wie  Schnitte  aus  dem  absoluten  Alkohol 
unmittelbar  in  die  alkoholische  Eosinlösung  übertragen.  Der  Gang  der  Fär- 
bungeu  ist  folgender  : 

Färbung  A. 

1)  Färben  in  der  Eosinlösung  1  Minute  lang. 

2)  Abspülen  in  Wasser. 

3)  Färben  in  der  Methylenblaulösung  1  Minute  lang. 

4)  Abspülen  in  Wasser. 

5)  Abtrocknen  durch  vorsichtiges  Aufdrücken  auf  Fließpapier. 

6)  Differenzieren  in  alkalischem  Alkohol,  bis  das  Präparat  nur  noch 
schwache  Eosinfärbung  erkennen  läßt. 

7)  Differenzieren  in  saurem  Alkohol,  bis  bei  Schnitten  die  Ganglienzüge 
noch  als  eben  schwach  blau  gefärbte  Linien  zu  sehen  sind  bzw.  bei 
Ausstrichen  an  den  dünneren  Stellen  alles  Blau  (makroskopisch)  ver- 
schwunden ist. 

8)  Kurzes  Abspülen  in  Alcohol  absolutus. 

9)  a)  Für  Schnitte:  Xylol,  Kanadabalsam,  Deckglas,  Oelimmersion. 

b)  Für  Ausstriche:  Trocknen,  ohne  Deckglas  mit  Oelünmersion  unter- 
suchen. 


Färbung  B. 

1)  Färben  in  der  Eosinlösung  1  Minute  lang. 

2)  Abspülen  in  Wasser. 

3)  Färben  in  der  Methylenblaulösung  1  Minute  lang. 

4)  Abspülen  in  Wasser. 

5)  Beizen  mit  LuGOLScher  Lösung  1  Minute  lang. 

6)  Abspülen  in  Wasser. 

7)  Differenzieren  in  Methylalkohol,  bis  kein  Blau  mehr  sichtbar  und  das 
Präparat  ganz  rot  ist. 

8)  Abspülen  in  Wasser. 

9)  Nachfärben  in  der  Methylenblaulösung  1/2  Minute  lang. 
10—15)  Wie  bei  Färbung  A.  Nr.  (4—9). 

Die  Färb-  und  Differenzierungslösungen  sind  längere  Zeit  ver- 
wendbar. Wichtig  ist  für  das  Gelingen  der  Färbung,  daß  der  al- 
kalische Alkohol  wasserfrei  bleibt.  Die  Lösungen  hält  man  zweck- 
mäßig in  kleinen  Färbegläsern,  die  durch  übergreifenden  Glasdeckel 
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verschlossen  sind,  zum  Gebrauch  vorrätig.  Das  Abspülen  erfolgt  im 
Wasserglas  in  Leitungswasser. 

Ist  die  Färbung  A  gelungen,  so  muß  die  Gliasubstanz  zartrosa, 
das  Zellprotoplasma  blaßblau,  die  Kerne  der  Ganglienzellen  ein  wenig 
dunkler  blau,  KernkörpercheUj  die  Kerne  der  Gliazellen,  Leukocyten 
und  Zellen  der  Kapillarwände  dunkel-  bis  schwarzblau,  die  roten  Blut- 
körperchen zinnoberrot  erscheinen.  Die  NEGRischen  Körpercheii  haben 
eine  karmoisinrote  Farbe  und  heben  sich  schon  durch  diesen  Farben- 
unterschied von  den  roten  Blutkörperchen  deutlich  ab.  Im  Innern 
des  Körperchens  sind  bei  der  Färbung  A  gewöhnlich  ein  oder  mehrere 
blau  gefärbte  Innenkörperchen  zu  erkennen  (s.  Tafel,  Fig.  1  u.  2), 

Bei  der  Färbung  B  ist  die  Färbung  der  Innenkörperchen  eine 
viel  intensivere,  sie  zeigen  hier  eine  dunkelblaue  bis  schwarze  Farbe. 
Auch  sind  bei  dieser  Färbung  eine  größere  Anzahl  von  Innen- 
körperchen sichtbar,  so  daß  dadurch  die  Struktur  der  größeren  NEGRi- 
schen Körperchen  deutlicher  hervortritt  (s.  Tafel,  Fig.  2). 

Wenn  es  sich  darum  handelt,  die  NEGRischen  Körper  gegenüber 
den  anderen  Gewebsbestandteilen  klar  und  deutlich  sichtbar  zu 
machen,  ist  die  Eosin-Methylenblaumethode  in  der  von  Lentz  ange- 
gebenen Modifikation  ein  zweckmäßiges  Färbungsverfaliren.  Es  eignet 
sich  daher  am  besten  für  diagnostische  Zwecke,  während  es  für  das 
Studium  der  feineren  Struktur  ungenügend  ist. 

Zur  schnellen  Diagnose  empfehlen  Abba  &  Bormans  folgendes  Verfahren: 
3 — 4  mm  dicke  Teile  des  Ammonshornes  werden  5 — 6  Stunden  in  1-proz. 
Osmiumsäure  gehärtet,  eine  halbe  Stunde  in  Wasser  ausgewaschen,  dann  3  bis 
5  Stunden  in  Alcohol  abs.  eingelegt.    Schneiden  mit  der  Hand  und  Untersuchen 
in  Glyzerin. 

Mit  dieser  Methode  werden  die  Negri-Körperchen  sowie  die  Kerne  tief- 
braun gefärbt. 

Bertarelli  fixiert  2  Stunden  in  10-proz.  Formalinlösung,  macht  dann 
Schnitte  mit  dem  Gefriermikrotom,  die  er  bei  37 "  im  Brutschrank  antrocknen 
läßt,  darauf  Färbung  nach  Romanowski. 

Die  Negri-Körperchen  nehmen  eine  blaßrote  Farbe  an. 

Williams  &  Lowden  streichen  ein  Stückchen  Ammonshorn  mit  einem 
Deckglas  auf  einem  Objektträger  aus  und  lassen  die  Präparate  lufttrocken  werden. 
Darauf  färben  sie  entweder  mit  Giemsalösung  oder  nach  Mallory. 

Färbung  mit  Giemsalösung:  Fixieren  in  Methylalkohol  5  Minuten, 
Färben  mit  Giemsalösung  1/2 — 3  Stunden,  3  Minuten  Abspülen  mit  fließendem 
Wasser ;  bei  dicken  Schnitten  kann  eine  Differenzierung  durch  Eintauchen  in 
50-proz.  Methylalkohol  vorausgehen.    Abtrocknen  mit  Fließpapier. 

Resultat:  Das  Plasma  der  Negri-Körperchen  blau,  zentraler  Teil  blaurot 
oder  blau,  die  roten  Blutkörperchen  gelblich,  das  Protoplasma  der  Ganglienzellen 
und  Kernkörperchen  blau,  die  Kerne  rot. 

Für  diagnostische  Zwecke  wandten  die  Autoren  ein  kürzeres  Verfahren  an, 
indem  si(!  mit  einer  aus  gleichen  Teilen  Giemsalösung  und  destilliertem  Wasser 
bestehenden  Mischung  10  Minuten  färbten. 

Färbung  nach  Mallory:  Härten  in  ZENKERscher  Flüssigkeit  V2  S^d., 
Abspülen  in  Wasser,  1/4  Stunde  96-proz.  Jodalkohol,  V2  Stunde  Alcohol  abs., 
Eosin  20  Minuten  Abspülen  in  Wasser,  Färbung  15  Minuten  in  Methylcnblau- 
lösung,  darauf  Differenzieren  in  95-proz.  Alkohol  1—5  Minuten,  Abtrocknen  mit 
Fließpapier. 

Plasma  der  Negri-Körperchen  magenta.  Die  zentralen  Körperchen  dunkel- 
blau, das  Protoplasma  der  Nervenzellen  hellblau,  die  Kerne  dunkler  blau,  die 
Blutkörperchen  rot. 

Zum  Studium  der  Struktur  und  bei  altem  und  weichem  Hirngewebe  bietet 
nach  den  Angaben  Williams  &  Lowdens  die  Giemsafärbung  Vorteile,  während 
die  Färbung  nach  Mallory  sich  am  besten  für  die  Diagnose  eignet.  Die  An- 
wendung beider  Methoden  ist  anzuraten.  Bei  resultatlos  verlaufener  Färbung 
werden  die  Schnitte  nach  folgender  Methode  behandelt: 
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Härtung  in  ZENKERscher  Flüssigkeit  Vi  Stunden,  Auswaschen  in  Wasser 
5  Minuten,  80-proz.  Jodallioliol  24  Stunden,  95-proz.  Jodailcoliol  24  Stunden, 
95-proz.  Alkoiiol  24  Stunden,  Alcolioi  abs.  4—6  Stunden,  Zedernöi  bis  zur 
JClarlieit,  Zedernölparaffiu  von  52°,  nach  2  Stunden  Paraffin  von  52",  2  Stunden, 
Einbetten,  Schneiden,  Aufkleben.    Darauf  Färbung  nach  Mallory. 

Frothingham  machte  ebenfalls  zunächst  Klatschpräparate  von  einem 
Durchschnitt  des  Ammonshorns.  Fallen  diese  Präparate  negativ  aus,  so  werden 
die  Negri-Körperchen  in  Schnittpräparaten  nach  folgender  Methode  nach- 
gewiesen :  ^ 

Fixieren  in  ZENKERscher  Flüssigkeit  4  Stunden,  95-proz^  Alkohol  mehrere 
Stunden,  Alcohol  abs.  IV2  Stunden,  Alcohol  abs.,  Chloroform  ää  20—30  Minuten, 
Chloroform  20—30  Minuten,  gesättigte  Lösung  von  Chloroform  und  Paraffin 
20—30  Minuten,  Paraffin  von  55"  Schmelzpunkt  IV2  Std.,  Einbetten,  Schneiden, 
Aufkleben  der  Schnitte  mit  Glyzerineiweiß,  Trocknen  bei  55°  11/2  Stunden, 
Xylol,  Alcohol  abs.,  95-proz.  Alkohol,  gesättigter  Jodalkohol  5 — 10  Minuten, 
95-proz.  Alkohol,  Wasser,  Färbung  15—30  Minuten  in  gleichen  Teilen  von 
UxNAs  Farblösung  (Unnas  Blau:  Methylenblau  Grübler  1,0,  Kalium  carb. 
1,0,  Wasser  100,0;  Unnas  Farblösung:  Unnas  Blau  1,0,  Wasser  4,0)  und 
5-proz.  wässerige  Eosiulösung,  Wasser,  Unnas  Farblösung  3 — 5  Minuten,  Wasser, 
Differenzieren  in  95-proz.  Alkohol  unter  mikroskopischer  Kontrolle,  Alcohol  abs., 
Xylol,  Balsam. 

Die  Klatschpräparate  werden  nach  Frothingham  in  der  Weise  an- 
gefertigt, daß  auf  eine  senkrecht  zur  Längsachse  herausgeschnittene  Scheibe  des 
Ammonshorns  ein  gereinigter  Objektträger  aufgedrückt  und  so  ca.  4 — 8  Ab- 
drücke hergestellt  werden.  Nach  vollständiger  Trocknung  werden  sie  also  weiter 
behandelt : 

ZENKERsche  Flüssigkeit  1/2 — 2  Stunden,  Wasser,  95-proz.  Alkohol  5  bis 
10  Minuten,  gesättigter  Jodalkohol  5 — 10  Minuten,  95-proz.  Alkohol,  Wasser, 
Färbung  wie  bei  den  Schnitten. 

Zellkörper  und  Kern  erscheinen  blaßblau,  Kernkörperchen  dunkelblau,  die 
roten  Blutzellen  blaßrot,  NEGRi-Körperchen  zeigen  ein  eigenartiges  Purpur- 
blaßrot und  enthalten  im  Innern  oft  farblose  oder  blaue  Gebilde  von  ver- 
schiedener Gestalt  und  Größe. 

Weniger  gute  Resultate  erhält  man  nach  Frothingham,  wenn  man  die 
Klatschpräparate  lufttrocken  werden  läßt  und  dann  in  folgender  Weise  verfährt : 

95-proz.  Alkohol  5—10  Minuten,  Jodlösung  10  Minuten,  95-proz.  Alkohol, 
Wasser,  Färbung  wie  bei  den  Schnitten  oder 

Trocknen  und  unter  geringer  Erwärmung  fixieren,  gesättigte  alkoholische 
Eosinlösung  15  Minuten,  Wasser,  Löfflers  alkalisches  Methylenblau  3  bis 
5  Minuten,  Wasser,  Differenzieren  in  95-proz.  Alkohol  usw. 

Die  Natur  und  Deutung  der  NEGRischen  Körperchen. 

Wie  aus  den  vorhergehenden  Ausführungen  hervorgeht,  stimmen 
die  Angaben  der  Untersucher  über  den  Bau  und  die  feinere  Struktur 
des  XEGRischen  Körperchens  so  ziemlich  überein.  Anders  verhält 
es  sich  jedoch  mit  der  Deutung  der  Gebilde  und  ihrer  Bedeutung  für 
die  Aetiologie  der  Wutkrankheit.  Hierüber  gehen  die  Ansichten  noch 
beträchtlich  auseinander.  „Es  erscheint  leicht  begreiflich  und  auch 
nicht  ganz  ungerechtfertigt",  sagt  Frosch  über  die  Natur  der  NEGRi- 
schen Körperchen,  „wenn  das  konstante  Vorkommen  so  eigenartiger 
und  in  einer,  man  darf  wohl  sagen,  typischen  Struktur  gebauten 
Körperchen  gerade  im  Sitz  der  Krankheit,  im  Zentralnervensystem, 
zum  mindesten  dem  glücklichen  Entdecker  den  Gedanken  an  die 
ätiologische  Bedeutung  dieser  Gebilde  aufdrängte."  Die  Auffassung 
der  parasitären  Natur  seiner  Körperchen  und  die  Ansicht,  daß 
in  ihnen  das  eigentliche  Virus  der  Lyssainfektion  zu  erblicken 
sei,  hat  Negri  bereits  in  seiner  ersten  Mitteilung  ausgesprochen  und 
diesen  Standpunkt  in  allen  späteren  Arbeiten  eingenommen.  In  dieser 
Auffassung  sind  ihm  Volpino,  Daddi,  Williams-Lowden  u.  a.  ge- 
folgt.   In  seiner  letzten  Arbeit:  „Ueber  die  Morphologie  und  den 


858 


Josef  Koch, 


Entwickelungszyklus  des  Parasiten  der  Tollwut"  (Neuroryctes  hydro 
phobiac  Calkins)  vertritt  Negri  die  Ansicht,  „daß  man  es  bei  den 
Tollwutkörperchen  mit  Gebilden  zu  tun  hat,  die  konstante  Merk- 
maie und  eine  konstante  Struktur  aufweisen,  im  Innern  der  Nerven- 
zellen ein  Wachstum  erfahren  und  durch  eine  lleihe  von  innersten, 
nach  bestimmten,  gleichfalls  konstanten  Gesetzen  vor  sich  gehenden 
Modifikationen  einem  Teilungsprozeß  unterliegen,  infolgedessen  das 
ursprüngliche  Gebilde  in  toto  in  eine  bedeutende  'Anzahl  durchweg 
gleichgroßer,  die  ursprüngliche  Struktur  des  Muttergebildes  besitzen- 
der Tochterelemente  (Sporen)  umgewandelt  wird,  welch  letztere  sich 
auch  freimachen  können."  Das  nach  ihm  genannte  Gebilde  hält 
Negri  also  für  ein  Protozoon,  das  die  wesentlichsten  Bestandteile 
eines  jeden  anderen  unicellulären  Wesens  zeigt:  ,,Die  Grundmasse, 
die  man  als  Protoplasma  ansprechen  kann,  die  , Innenformationen', 
die  sich  als  Kerne  deuten  lassen." 

VoLPiNo  weicht  von  dieser  Ansicht  insofern  ab,  als  nach  ihm 
die  Innenformationen  die  eigentlichen  Krankheitserreger  sind,  also 
das,  was  Negri  für  den  Kern  des  Parasiten  hält,  während  die  be- 
fallenen Nervenzellen  diese  Innenkörperchen  mit  einer  homogenen 
Hülle  umgeben.  Durch  eine  Reaktion  der  Zellen  werden  die  eigent- 
lichen Erreger  gewissermaßen  eingekapselt.  Im  übrigen  sind  nach 
VoLPiNos  Ansicht  die  NEGRischen  Körperchen  als  den  Zelleinschlüssen 
bei  Vaccine  (GuARNiERische  Körperchen),  Trachom,  Scharlach,  Hühner- 
pest analoge  Bildungen  aufzufassen  und  er  schließt  sich  hier  der 
Ansicht  v.  Prowazeks  an,  der  diese  in  den  Zelleinschlüssen  be- 
findlichen feinen  Körperchen  zu  den  Chlamydozoen,  einer  besonderen 
Art  von  Mikroorganismen,  rechnet. 

Babes  hält  die  NEGRischen  Körperchen,  die  bei  der  Wut  öfters 
fehlen  und  ferner  in  den  auch  sonst  weniger  ergriffenen  Partien 
des  Zentralnervensystems  fehlen,  nicht  für  die  aktiven  Wuterreger, 
da  sie  auch  mit  den  hauptsächlichen  Symptomen  der  Wut  nicht  eng 
zusammenhängen.  Wahrscheinlich  sind  es  abgekapselte  Formen,  die 
den  Parasiten  im  Zustande  der  Involution  oder  Transformation  ent- 
halten. Sie  scheinen  demnach  das  Resultat  einer  starken  lokalen 
Reaktion  der  Zellen  auf  den  durch  die  Einwanderung  des  Parasiten 
ausgeübten  Reiz  und  die  durch  ihn  erzeugte  teilweise  Schädigung 
der  Zellen  zu  sein.  Nach  Babes'  Ansicht  bestellt  die  Reaktion  der 
Zelle  in  einer  Sequestrierung  des  entarteten  Zellanteils  und  der  in 
ihm  vorhandenen  parasitären  Gebilde,  um  die  der  entartete  Zell- 
anteil  eine  dicke  Kapsel  bildet.  Die  Zellen  mit  NEGRischen  Körper- 
chen sind  die  widerstandsfähigeren  Ganglienzellen,  die  sich  dem 
Wutvirus  gegenüber  mehr  oder  weniger  refraktär  verhalten  und  den 
Wutparasiten  einkapseln  und  sequestrieren  können. 

Jos.  Koch  teilt  zwar  nicht  die  Ansicht  Negris,  daß  das  Körper- 
chen ein  Protozoon  ist,  tritt  aber  auch  entschieden  für  die  parasitäre 
Natur  der  Gebilde  ein.  Die  Innenkörperchen,  die  mit  den  von  ihm 
beschriebenen  kokkenartigen  Gebilden  identisch  sind,  stellen  nach 
ihm  die  wirklichen  Parasiten  dar.  Aber  während  die  Zellen  des 
Rückenmarks,  der  Großhirnrinde  durch  die  kokkenartigen  Gebilde 
meist  zerstört  werden,  erweisen  sich  die  Zellen  des  Animonshonis 
ihnen  gegenüber  als  sehr  widerstandsfähig.  Diese  Zellen  sind  im- 
stande, die  eingedrungenen  Erreger  nicht  nur  zu  deformieren,  son- 
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dern  auch  durch  eine  hyaline  Entartung  des  Zellprotoplasmas  ein- 
zukapseln. . 

Die  beim  Affen  aufweisbaren,  auffallend  stark  bei  der  Eosm- 
Methylenbla-umethode  differenzierten,  großen,  blauen  Innenkörperchen 
sind,  wie  Anselmier  meint.  Beweise,  daß  das  NEGRische  Körperchen 
ein  parasitäres  Gebilde  ist  und  nur  eine  Entwicklungsstufe  des 
Lyssaerregers  darstellt,  der  sich  gewissermaßen  im  Zustande  einer 
Sporulation  befindet.  Gerade  diese  beim  Affen  erhaltenen  Bilder 
machen  die  Annahme  sehr  unwahrscheinlich,  daß  die  NEGRischen 
Körperchen  Zellveränderungen  sind.  Sie  gewinnt  noch  mehr  an 
WaJirscheinlichkeit,  wenn  man  die  NEORischen  Körperchen  des  Affen 
mit  den  bei  Hühnerpest  von  F.  W.  Kleine  und  von  Standfuss  bei 
Staupe  gefundenen  Körperchen  vergleicht.  Die  beiden  letzteren  Gebilde 
machen  nach  Anselmier  ohne  weiteres  den  Eindruck,  daß  sie  etwas 
ganz  anderes  darstellen  als  die  NEGRischen  Körperchen  bei  Wut. 

Nur  vereinzelte  Untersucher,  wie  Lentz,  d'Amato,  sprechen  den  NEGRi- 
schen Körperchen  jede  Bedeutung  als  parasitäre  Gebilde  ab.  Lentz  hält  sie 
für  Eeaktionsprodukte  der  Ganglienzellen,  die  im  Verlaufe  eines  unter  dem 
Einfluß  des  Krankheitserregers  an  den  Ganglienzellen  sich  abspielenden  degenera- 
tiven Vorganges  entstehen  sollen.  Da  die  Passagewutkörperchen  (die  bei  ober- 
flächlicher Betrachtung  immerhin  eine  gewisse  Aehnlichkeit  mit  den  wirklichen 
NEGRischen  Körperchen  aufweisen  (Jos.  Koch)  als  unzweifelhafte  Zelldegenera- 
tionen aufzufassen  sind,  so  müsse  man  das  auch  von  den  NEGRischen  Körper- 
chen annehmen. 

Die  Tatsachen,  die  zugunsten  der  parasitären  Deutung  der  NEGRi- 
schen Körperchen  verwertet  werden  können,  hat  Frosch  in  folgenden 
Punkten  übefrsichtlich  zusammengefaßt: 

1)  Das  nachgewiesene  ausschließliche  Vorkommen  bei  der  Wut- 
krankheit. 

2)  Das  nahezu  konstante  Auftreten  (98 — 99  Proz.  aller  Fälle)  bei 
natürlicher  oder  künstlicher  Infektion  mit  Straßenwut. 

3)  Die  Lokalisation  im  Zentralnervensystem. 

4)  Der  Besitz  einer  typischen  Innenstruktur. 

5)  Die  Körperchen  finden  sich  eingeschlossen  in  Zellen,  deren 
Protoplasma,  Kern  und  Kernkörperchen  gut  erhalten  ist;  sie 
können  daher  nicht  als  Degenerationsprodukte  der  Wirtszellen 
angesehen  werden.  Umgekehrt  fehlen  sie  gerade  in  den  Zellen, 
die  Degenerationserscheinungen  zeigen. 

6)  Die  äußere  Form,  die  je  nach  der  Lage  im  Zellprotoplasma 
oder  in  den  Fortsätzen  der  Ganglienzellen  der  Umgebung  an- 
gepaßt ist,_  scheint  auf  ein  Wachstum  in  der  Zelle'  zu  deuten. 

7)  Ex  juvantibus:  Gewisse  experimentelle  Untersuchungen  über 
die  Beziehungen  der  NEGRischen  Körperchen  zum  Wutgift. 

Das  sind  in  der  Tat  gewichtige  Gründe,  die  für  die  parasitäre  Natur 
der  Körperchen  sprechen;  doch  lassen  sich  auch  ernsthafte  Argu- 
mente gegen  diese  Annahme  anführen.  Auch  diese  Einwände  sind 
von  Frosch  zusammengestellt  und  sollen  hier  aufgezählt  werden: 

1)  Das  gänzliche  Fehlen  der  NEGRischen  Körperchen  in  sicher 
virulentem  Material,  wie  im  Speichel,  den  Speicheldrüsen  und 
der  Nervensubstanz,,  im  ganzen  Verlauf  der  Krankheit,  sowie 
ihre  ausgesprochene  Seltenheit  im  Rückenmark. 

2)  Selbst  in  dem  Organ  ihres  hauptsächlichsten  und  gewöhnlich- 
sten Sitzes  (Ammonshorn)  fehlen  sie  in  der  Inkubationsperiode, 
obwohl  das  Organ  bereits  infektiös  ist. 
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3)  Das  Lyssagift  geht  durch  bakteriendichte  Filter,  deren  Poren 
selbst  für  die  kleinsten  bisher  gesehenen  erkennbaren  Formen 
der  NEGRischen  Körperchen  als  unpassierbar  gelten  müssen. 

4)  Positive  Uebertragungsversuche  mit  zentrifugierten  oder  stark 
verdünnten  Wutgiftemulsionen  stehen  ebenfalls  nicht  im  Ein- 
klang mit  Größe  und  Zahl  der  NEGRischen  Körperchen  in 
dem  betreffenden  Material. 

Wie  die  Erfahrung,  sowie  die  Versuche  von  Nitsch,  Permi  über  die 
Virulenz  der  verschiedenen  Hirnbezirke  gezeigt  haben,  kann  die 
Lokalisation  und  Verteilung  der  NEGRischen  Körperchen  im  Zentral- 
nervensystem mit  der  Verteilung  und  dem  Grade  der  Infektiosität 
dieser  Organe  nicht  in  Einklang  gebracht  werden.  Diese  Tatsache, 
sowie  das  Fehlen  der  NEGRischen  Körperchen  in  dem  bereits  virulenten 
Material  während  der  Inkubationsperiode  stehen  zwar  der  ätiologischen 
Bedeutung  der  NEGRischen  Körperchen  im  Wege,  bilden  aber  kein 
absolut  unüberwindliches  Hindernis  (Frosch). 

Alle  diese  Bedenken  würden  aus  dem  Wege  geräumt  sein,  wenn 
es  gelänge,  noch  kleinere  Formen  als  die  kleinsten  NEGRischen 
Körperchen  als  parasitäre  Gebilde  im  Gehirn  und  Rückenmark  wut- 
kranker Tiere  nachzuweisen  und  ihre  Beziehungen  zu  den  NEGRi- 
schen Körperchen  in  befriedigender  Weise  aufzuklären. 

Verschiedene  Forscher  haben  dies  als  ein  notwendiges  Postulat 
für  die  Erklärung  der  parasitären  Natur  der  NEGRischen  Körperchen 
bezeichnet.  Es  fragt  sich  nun,  ob  solche  kleinste  Formen  sich  in  den 
Wutgehirnen  nachweisen  lassen. 


II.  Kokkenartige  Gebilde,  staubförmige  Granulationen, 

sonstige  Befunde. 

Vor  der  Entdeckung  Negris  sind  bereits  vereinzelte,  für  die 
Aetiologie  der  Lyssa  bemerkenswerte  Befunde  beschrieben  worden. 
In  der  Sitzung  vom  26.  Februar  1884  berichtete  Pasteur  über  Kultur- 
versuche des  Erregers  der  Lyssa,  die  er  im  Verein  mit  seinen  Mit- 
arbeitern Chamberland  und  Eoux,  teils  mit  der  Spinalflüssigkeit, 
teils  mit  Eückenmarksextrakten  oder  auf  Nährböden  gemacht  hatte. 
Beim  Vergleich  eines  normalen  Bulbus  des  Rückenmarks  und  dem 
eines  lyssakranken  Tieres  konstatierte  er,  daß  beide  eine  große  Zahl 
molekulärer  Granulationen  zeigten.  „Mais  le  bulbe  rabique  en  montre 
de  plus  fines,  de  plus  nombreuses  et  on  est  tente  de  croire  ä  un  microbe 
d'une  petitesse  infinie,  n'ayant  ni  la  forme  de  baciUe,  ni  celle  d'un 
microcoque  etrangle,  ce  sont  comme  de  simples  points."  In  einer 
Anmerkung  zu  diesen  Worten  sagt  Pasteur,  daß  bisher  noch  keine 
definitiven  Beweise  dafür  vorliegen,  daß  diese  Granulationen  die 
Wuterreger  seien.  Er  sei  aber  beschäftigt,  die  Beweise  dafür  zu 
sammeln  Es  ist  jedoch  nichts  darüber  bekannt  geworden,  ob  Pasteur 
diesen  Befund  weiter  verfolgt  hat. 

Mikrokokkenähnliche  Körnchen  wurden  von  Bouchard  &  Roux  (1884)  im 
verlängerten  Mark,  von  Gibier  in  Geliirnemulsionen  gefunden. 

Fol  (1885)  beschrieb  Körnchen,  die  in  den  Lücken  der  Neuroglia  «nc' 
zwischen  den  Achsenzylindern  und  ihren  Verästelungen  im  Rückenmark  vor- 
kommen sollen.  Von  diesen  und  den  ähnlichen  Körnchen  Dowsdewels  (ISSo; 
bemerkt  Högyes,  daß  sie  höchstwahrscheinlich  nichts  weiteres  als  Körner 
des  körnig  degenerierten  Nervenprotoplasmas  seien. 
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Im  Jahre  1896  hat  Babes  im  Innern  der  veränderten  Nervenzellen  feinste 
Körnchen  abgebildet,  die  nach  Beizung  und  intensiver  Färbung  z.  B.  nach  Ziehl 
manchmal  gefärbt  werden.    Ueber  diesen  Befund  spricht  er  sich  dahin  aus  : 

„Auf  Grund  dieser  Befunde  kann  man  mit  einem  gewissen  Grade  von 
Wahrscheinlichkeit  annehmen,  daß  bestimmte,  bei  Wut  auftretende  feinste  Körper- 
chen, welche  sich  nach  Cajal-Giemsa  schwarz  oder  blau  färben  und  aus- 
schließlich im  Innern  des  Cytoplasmas  der  entarteten  Nervenzellen  in  den  am 
meisten  ergriffenen  Stellen  des  Nervensystems  gefunden  werden,  die  Parasiten 
der  Wut  im  aktiven  Zustande  darstellen,  während  die  NEGRischen  Körperchen, 
welche  bei  der  Wut  öfters  fehlen,  in  auch  sonst  weniger  ergriffenen  Gegenden 
des  Zentralnervensystems  sitzen  und  mit  den  hauptsächlichsten  Symptomen  der 
Wut  nicht  eng  zusammenhängen,  wohl  nicht  die  aktiven  Wuterreger  sind." 

Diese  staubförmigen  Granulationen  haben  nach  der  Schilderung  von  Babes 
wenig  unter  0,1  mm  Durchmesser,  stellen  sich  dar  und  färben  sich  wie  die  Innen- 
körper der  NEGRischen  Gebilde.  Sie  bilden  Doppelpunkte,  manchmal  unregel- 
mäßige Kettchen  oder  Stäbchen,  sie  finden  sich  im  Innern  und  an  der  Ober- 
fläche der  Zellen,  nicht  aber  im  Kern. 

Ueber  den  BABESschen  Befund  bemerkt  Lipschütz  :  „Ueber  mikroskopisch 
sichtbare,  filtrierbare  Virusarten,  über  Strongyloplasmen",  daß,  nachdem  der 
Nachweis  der  Körperchen  ausschließlich  in  nach  Ramon  y  Cajal  imprägnierten 
Schnitten  gelungen  ist,  die  Färbung  von  Ausstrichpräparaten  mit  gebräuchlichen 
Farbstoffen,  die  gewiß  viel  einfachere  Beobachtungsverhältnisse  darbietet,  von 
Babes  nicht  erwähnt  wird,  dem  erwähnten  Befunde  derzeit  keine  Bedeutung  bei- 
gelegt werden  kann.  Aeußerst  zahlreiche  Untersuchungen  mit  Hilfe  der  Geißel- 
färbungsmethoden  und  der  Giemsafärbung  an  dünnsten  Ausstrichen  von  Virus 
fixe  haben  Lipschütz  bisher  keine  oder  jedenfalls  keine  eindeutigen  Resultate 
geliefert. 

Im  Jahre  1910  hat  Jos.  Koch  im  Verein  mit  P.  Rissling  feine 
kokkenähnliche  Gebilde  beschrieben,  die  kleinere  oder  gröi3ere  Be- 
zirke der  grauen  Substanz  oft  in  ungeheurer  Anzahl  durchsetzen  und 
auch  neben  den  NEGRischen  Körperchen  in  den  großen  Ganglienzellen 
vorkommen.  Die  eigentliche  Form,  gewissermaßen  der  Grundtypus, 
ist  die  runde  kuglige  Gestalt.  Die  Größe  der  einzelnen  Formen 
schAvankt  in  ziemlich  weiten  Grenzen.  Einzelne  erscheinen  wie  kaum 
sichtbare  Punkte,  andere  erreichen  die  Größe  eines  Staphylokokken- 
Kornes;  sie  treten  auf  als  Diploformen,  die  zuweilen  von  einem 
hellen  Saum,  der  einer  Kapsel  ähnlich  ist,  umgeben  sind,  liegen 
auch  manchmal  in  einer  Anzahl  von  3 — 4  Einzelexemplaren  gleich 
einer  kurzen  Kette  hintereinander.  Neben  den  ausgesprochenen 
runden  Formen  findet  man  auch  größere  Kügelchen,  die  etwas  eckig 
erscheinen  und  sich  bei  der  Betrachtung  mit  starken  Okularen  aus 
2 — 4  kleinsten  Kokken  zusammengesetzt  erweisen.  Die  größten  Exem- 
plare der  kokkenförmigen  Gebilde  lassen  bei  geeigneter  Färbung  und 
Differenzierung  zuweilen  Spalten  und  Teilungslinien  erkennen,  genau 
in  derselben  Weise,  wie  man  es  bei  lebhaft  wuchernden  Kokken  bei 
vitaler  Färbung  beobachten  kann. 

Der  eigentliche  Fundort  der  kokkenartigen  Gebilde  ist  die  graue 
Substanz  und  die  in  ihr  gelegenen  Ganglienzellen  des  Gehirns  und 
Rückenmarks.  Zum  Nachweis  eignet  sich  besonders  das  Ammonshorn 
(weniger  gut  Hals-  und  Lendenmark)  wegen  des  ziemlich  konstanten 
Vorkommens,  der  Größe  der  Formen,  vor  allem  aber  auch  wegen  seiner 
übersichtlichen  histologischen  Verhältnisse,  also  jener  Hirnteil,  der 
ja  auch  für  den  Nachweis  der  NEGRischen  Körperchen  in  erster 
Linie  in  Frage  kommt.  Jos.  Koch  konnte  sie  ferner  nachweisen  in 
der  grauen  Substanz  der  Großhirnrinde,  der  Medulla  oblongata  und 
im  Lendenmark,  wo  sie  besonders  in  den  Anfangsstadien  der  Er- 
krankung bei  Hunden,  die  intramuskulär  infiziert  worden  waren 
nachgewiesen  werden  konnten.  Auch  in  den  Gefäßen  mit  pathologisch 
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veräiidciLei-  Umgebung,  sowie  in  den  großen  Venen  der  Speicheldrüsea 
konnten  sie  in  einzelnen  Fällen  in  großer  AnzaJil  nachgewiesen  werden 
und  machten  hier  den  Eindruck  feiner  Diplokokken.  Die  Lokali- 
sation der  Gebilde  in  der  grauen  Substanz  kann  jedoch  sehr 
wccliseln  und  ist  eine  ausgesprochen  Ii  erd  für  ni  ige.  Manchmal 
sind  die  Ganglienzellen  des  Ammonsliorncs  überschwemmt,  in  anderen 
Fällen  sind  sie  gar  nicht  oder  nur  in  spärlicher  Weise  anzutreffen, 
Jos.  Koch  hat  sie  bisher  bei  4  menschlichen  Lyssafällen,  bei  U 
Rindern,  bei  1  Pferd,  Eatten,  bei  experimenteller  und  natürlicher 
Straßenwut  der  Hunde  in  fast  allen  Fällen  nachweisen  können. 

Der  Nachweis  ist  wegen  der  Ivleinheit  der  Formen,  der  schwie- 
rigen Färbbarkeit  innerhalb  des  eigenartig  gebauten  und  für  Bak- 
terienfärbungen überhaupt  wenig  geeigneten  Hirngewebes,  ferner 
wegen  der  herdförmigen  wechselnden  Lokalisation,  der  Gefahr  der 
Verwechselung  mit  granulösen  Zerfallsprodukten  nicht  leicht  und 
mit  Schwierigkeiten  verknüpft.  Frisches,  in  Sublimatalkohol  gehärte- 
tes Material  ist  bei  weitem  älterem  vorzuziehen;  je  frischer  das 
Material,  desto  leichter  gelingt  die  Färbung.  Aceton  aJs  Fixierungs- 
mittel ist  ungeeignet.  Nach  Gram  lassen  sie  sich  nicht  darstellen. 

Zwei  Färbungen  kommen  hauptsächlich  für  die  Darstellung  der  koki^en- 
artigen  Gebilde  in  Betracht : 

1)  Die  Färbung  nach  Heidenhain  mit  Hämatoxylin  (Haematoxylin  crist. 
[Grübler]  4,0,  Ale.  abs.  40,0,  Aqua  dest.  360,0)  nach  vorhergehender  24- 
stündiger  Beizung  in  einer  Lösung  von  Eisenammonium  (Aqua  dest.  1000,0, 
Ferrum  oxyd.  animoniat.  35,0). 

Der  Gang  der  Färbung  gestaltet  sich  folgendermaßen  :  Die  auf  dem  Objekt- 
träger aufgeklebten  Schnitte  kommen  nacheinander  in  Xylol,  Ale.  abs.,  85-  und 
70-proz.  Alkohol,  24  Stunden  in  die  Beize  von  Eisenammonium;  nach  Beizung 
kurzes  Abspülen  in  destilliertem  Wasser,  von  dort  24  Stunden  in  Hämato.xyUn- 
lösung,  darauf  kurzes  Abspülen  in  frischem  Leitungswasser,  Differenzieren  in  der 
Eisenammoniumlösung,  Abspülen  1/4  Stunde  in  frischem  Leitungswasser,  Hin- 
durchführen durch  70-,  85-proz.  absoluten  Alkohol,  Xylol,  Kanadabalsam. 

Als  Kontrastfärbung  verwendet  man  zweckmäßig  eine  dünne  Eosin-  oder 
Pikrinsäurelösung,  eine  ganz  kurze  Färbung  genügt  hierfür. 

2)  Schneller  führt  die  einfachere  Färbung  nach  v.  Kroch  zum  Ziel,  die 
jedoch  nicht  so  konstante  Resultate  gibt : 

Färbung  5  Minuten  in  polychromem  Methylenblau,  nach  kurzem  Abspülen 
Beizen  in  2-proz.  Chromsäurelösung  etwa  2 — 5  Minuten,  eventuell  noch  länger, 
dann  wiederum  kurzes  Abspülen  und  Differenzieren  in  5-proz.  Gerbsäure,  zum 
Schluß  gründliches  Abspülen  :  Alkohol,  Xylol  usw. 

V.  Kroch  benutzt  das  von  Grübler  bezogene  polychrome  Methylenblau, 
das  ihm  im  allgemeinen  gleichmäßige  Resultate  geliefert  hat.  Dagegen  wechseln 
die  verschiedenen  Präparate  von  Gerbsäure  erheblich  in  ihrer  differenzierenden 
Kraft.  Deswegen  muß  die  Chromierung  der  Schnitte  für  die  verschiedenen  Prä- 
parate von  Gerbsäure  verschieden  bemessen  werden.  Als  Haltepunkt  dient  nach 
V.  Kroch,  daß  die  fertigen  Schnitte  transparent  erscheinen  sollen,  die  graue 
Substanz  grünlichblau,  die  weiße  rötlichviolett.  Werden  die  Präparate  blaßgrün, 
so  sind  sie  zu  kurz  chromiert,  wollen  sie  dagegen  nicht  im  Laufe  einer  Viertel- 
stunde den  Farbstoff  abgeben  und  bleiben  dunkelblau,  selbst  nach  längerem  Ver- 
weilen in  der  Gerbsäure,  so  hat  die  Chromsäure  zu  lange  eingewirkt. 

Wahrscheinlich  sind  die  von  Babes  beschriebeneu,  mit  der 
Färbung  nach  Ramon  y  Cajal  und  nach  Giemsa  nachweisbaren  staub- 
förmigen Granulationen  mit  den  von  Jos.  Koch  beschriebenen  intra- 
cellulären  Formen  identisch.  Im  übrigen  bestehen  zwischen  beiden 
Befunden  doch  beträchtliche  Unterschiede.  Jos.  Koch  beschreibt 
extra-  und  intracelluläre  Formen,  die  miteinander  identisch  sind, 
Babes  beschreibt  nur  staubförmige  Granulationen  innerhalb  der  Zellen ; 
denn  er  bemerkt  ausdrücklich,  daß  die  Granulationen  ausschließlich 
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im  Innern  des  Cytoplasnicas  der  entarteten  Nervenzellen  in  den  am 
meisten  ergriffenen  Stellen  des  Nervensystems  gefunden  werden.  Ueber 
Befunde  in  der  grauen  Substanz  teilt  er  nichts  mit.  Dies  ist  aber  der 
eigentliche  Sitz  der  von  Jos.  Koch  beschriebenen  kokkenartigen  Ge- 
bilde. Gegen  die  sich  hier  oft  in  ungeheurer  Anzahl  vorfindenden 
extracellulären  Formen  treten  die  intracellulären  ganz  in  den  Hinter- 
grund. In  gut  differenzierten  Nervenzellen  treten  die  kokkenartigen 
Gebilde  jedoch  am  deutlichsten  hervor. 

Was  die  Deutung  dieser  Gebilde  angeht,  so  muß  von  vorn- 
herein betont  werden,  daß  ein  zwingender  Beweis  für  ihre  parasitäre 
Natur  bis  jetzt  ebensowenig  erbracht  worden  ist,  wie  für  die  Negri- 
schen  Körperchen.  "Wir  sind  lediglich  auf  die  mikroskopischen  Be- 
funde angewiesen.  Eine  Züchtung  dieser  Gebilde  ist  bisher  in  über- 
zeugender Weise  nicht  gelungen.  Die  kokkenartigen  Formen  aber 
kurzerhand  als  Degenerationsprodukte  zu  bezeichnen,  ist  durch  nichts 
gerechtfertigt.  Dagegen  sprechen  zu  viele  und  zu  gewichtige  Gründe, 
dafür  läßt  sich  dieser  Befund  am  ungezwungensten  mit  der  Deutung 
des  NEGRischen  Körperchens  in  Einklang  bringen,  dafür  erfüllt  er  in 
bester  Weise  die  alte,  von  verschiedenen  Forschern  aufgestellte  Forde- 
rung, daß  sich  außer  den  NEGRischen  Körperchen  noch  kleinere  para- 
sitäre Formen  nachweisen  lassen  müssen.  Nimmt  man  an,  daß  die 
kokkenförmigen  Gebilde  den  eigentlichen  Erreger  der  Wut  darstellen, 
so  können  mit  diesem  Befunde  fast  alle  Erscheinungen  der  Tollwut 
ungezwungen  erklärt  werden.  Die  Gründe,  die  für  eine  parasitäre 
Natur  der  von  Jos.  Koch  beschriebenen  kokkenartigen  Gebilde 
sprechen,  lassen  sich  etwa  in  folgender  Weise  anführen : 

1)  die  meist  kugel-  und  kokkenförmige  Gestalt, 

2)  die  feinere  Struktur  der  größten  Formen,  die  Spalten  und 
Teilungsformen  erkennen  lassen, 

3)  das  Vorkommen  in  den  Ganglienzellen, 

4)  die  herdweise  Durchsetzung  der  grauen  Hirnbezirke,  während 
sie  in  den  mit  faserigem  fibrillären  Bau  im  allgemeinen  nur 
selten,  weniger  zahlreich  sind  oder  gänzlich  fehlen, 

5)  die  verschiedenen  Uebergänge  zwischen  den  größten  NEGRi- 
schen Körperchen  bis  zu  den  kleinsten  kokkenartigen  Ge- 
bilden und  Diploformen  in  den  befallenen  Ganglienzellen,  so 
daß  es  zuweilen  Schwierigkeiten  macht,  ob  man  das  intra- 
cellulär  gelegene  Gebilde  noch  als  NEGRisches  Körperchen 
oder  als  kokkenartiges  Gebilde  bezeichnen  soll, 

6)  die  übereinstimmende  Färbung  der  NEGRischen  Körperchen  und 
kokkenförmigen  Gebilde  innerhalb  der  Ganglienzellen, 

7)  ihr  Vorhandensein  in  den  Frühstadien,  besonders  im  Hals-  und 
Lendenmark,  wenn  NECRische  Körperchen  noch  gar  nicht  vor- 
handen sind.  In  dieser  frühen  Zeit  trifft  man  sie  auch  zu- 
weilen in  den  Blut-  und  Lymphgefäßen  (s.  S.  843). 

8)  der  gelungene  Nachweis  in  den  Fällen,  wo  die  NEGRischen 
Körperchen  gänzlich  fehlen  (besonders  bei  der  e^fperimentellen 
stillen  Wut  der  Hunde), 

9)  der  gelungene  Nachweis  der  kokkenähnlichen  Formen  bei  der 
natürlichen  Lyssainfektion  des  Menschen  und  verschiedener 
liere,  Hund,  Rind,  Pferd,  Kaninchen,  Ratte,  auch  dann,  wenn 
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nicht  nachweisbar  waren, 
10)  Uebereinstimmung  in  Größe,  Färbbarkeit,  Gestalt  mit  den 

Innenformationen  der  NEGRischen  Körperchen, 
IJ)  ihr  Fehlen  im  normalen  oder  sonst  pathologisch  veränderten 

Gehirn  und  Rückenmark. 
Liegt  die  Bedeutung  und  der  Wert  der  NEORischen  Körperchen 
in  erster  Linie  auf  diagnostischem  Gebiete,  so  können  die  kokken- 
ähnlichen Gebilde  in  ätiologischer  Hinsicht  eine  besondere  Bedeutung 
beanspruchen.  Wenn  sie  bisher  nicht  die  allgemeine  Beachtung  ge- 
funden haben,  die  ihnen  gebührt,  so  mag  der  Grund  darin  liegen,  daß 
der  Nachweis  so  kleiner  Formen  im  Gehirn  und  Rückenmark  nicht 
ganz  einfach  ist  und  eine  ziemlich  umständliche  Färbetechnik  bei 
frischem,  verschiedenartigem  Material  erfordert.  Dazu  kommt  ihre 
verschieden  gute  Färbbarkeit  und  die  wechselnde  LokaJisation  in  den 
einzelnen  Fällen.  Die  größte  Schwierigkeit  bereitet  ihre  Klassifi- 
zierung und  Stellung  im  Reiche  der  Mikroorganismen  überhaupt. 
Die  meiste  Aehnlichkeit  haben  die  kokkenförmigen  Gebilde  noch  mit 
Mikrokokken  und  feinen  Diplokokken  (s.  farbige  Tafel,  Fig.  3,  4, 
5,  6,  7).  Diese  Formen  fand  Jos.  Koch  besonders  in  den  Frühstadien 
seiner  experimentell  infizierten  Hunde  in  den  Ganglienzellen  des 
Rückenmarks,  ferner  bei  menschlichen  Lyssafällen,  bei  Rindern  (siehe 
Tafel,  Fig.  6  u.  7). 

Pröscher,  der  die  Befunde  von  Jos.  Koch  bestätigt  hat,  hält 
die  Gebilde  für  Kokken  oder  Diplokokken.  Die  noch  außerdem  von 
ihm  beschriebenen  Spirochäten  dürften  wohl  nichts  mit  der  Aetiologie 
der  Lyssa  zu  tun  haben. 

Auffallend  ist  allerdings  die  wechselnde  Größe  der  Formen,  doch, 
würde  dieses  Moment  kein  unüberwindliches  Hindernis  ihrer  bakteri- 
ellen Natur  sein.    Auch  beim  Erreger  der  Cerebrospinalmeningitis 
finden  wir  eine  ausgesprochene  Variabilität  der  Größe  und  Formen 
des  Erregers. 

Resistenz  des  Lyssavirus.  Wirkung  physikalischer  und 
chemischer  Mittel  auf  dasselbe. 

Allgemein  begegnet  man  in  den  Lehrbüchern  der  Angabe,  daß 
das  Lyssavirus  sich  durch  seine  besondere  Resistenz  gegenüber 
schädigenden  Einflüssen  physikalischer  und  chemischer  Natur  aus- 
zeichne. Dabei  ist  jedoch  wohl  zu  bedenken,  daß  bei  der  Prüfung 
der  verschiedenen  Mittel  von  einer  reinen  Wirkung  auf  den  Erreger 
selbst,  dessen  Reinkultur  bisher  noch  nicht  gelungen  ist,  nicht  die 
Rede  sein  kann.  Wir  sind  vielmehr  gezwungen,  die  einzelnen  Mittel 
an  Gehirn-  und  Rückenmarksemulsionen  auszuprobieren,  in  deren 
feinen  Gewebs-  und  Eiweißpartikelchen  das  Virus  eingeschlossen  ist. 
Die  Wirkung  physikalischer  oder  chemischer  Agentien  ti'ifft  natürlich 
unter  diesen  Ümständen  nicht  den  Erreger  direkt,  der  je  nach  der 
Dichte  der  Emulsion  von  einer  größeren  oder  geringeren  Schicht- 
eiweißhaltiger  Substanz  umgeben  ist.  So  kommt  es,  daß  der  Lyssa- 
erreger  scheinbar  eine  sehr  beträchtliche  Widerstandsfähigkeit 
besitzt.  Aehnlich  verhalten  sich  ja  auch  andere  pathogene  Keime, 
wie  z.  B.  der  Streptococcus  und  Pneumococcus,  wenn  sie  sich  in 
eiweißhaltigen  Medien,  Serum  oder  Blut  befinden.  In  ihnen  bleiben 
sie  sehr  lange  infektionstüchtig,  während  ihre  Reinkulturen  schon 
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sehr  bald  physikalischen  und  chemischen  Einflüssen  erliegen.  Die 
geschilderten  Momente  dürfen  demnach  bei  der  Bewertung  der  Re- 
sistenz des  Lyssavirus  nicht  außer  acht  gelassen  werden. 

Zalilreiche  Beobachtungen  haben  gezeigt,  daß  die  Infektiosität 
der  Gehirne  wutkranker  Tiere  längere  Zeit  erhalten  bleibt,  wenn  sie 
in  feuclitem  Zustande  aufbewahrt  und  vor  Licht  geschützt  sind. 
Kadaver,  die  bereits  mehrere  Wochen  verscharrt  gewesen,  lassen 
sicli  noch  erfolgreich  auf  Versuchstiere  verimpfen.  Galtier  konnte 
in  einem  Fall  feststellen,  daß  das  Gehirn  eines  bereits  44  Tage  ver- 
grabenen Hundes  noch  infektiös  war.  Frothingham  bewahrte  die  von 
dem  Rückenmark  eines  Hundes  gemachte  Suspension  bei  — 4°  C  auf. 
Sie  erwies  sich  noch  nach  einem  Jahre  und  10  Monaten  im  Tier- 
versuch virulent.  Es  unterliegt  jedoch  keinem  Zweifel,  daß  die  Fäul- 
nis die  Virulenz  erheblich  herabsetzt  und  in  vielen  Fällen  schon  in 
kurzer  Zeit  vernichtet.  Dementsprechend  verlängert  sich  auch  ver- 
hältnismäßig häufig  die  Inkubationszeit  der  Versuchstiere,  die  mit 
bereits  angefaultem  Wutmaterial  intramuskulär  infiziert  werden.  Durch 
die  Fäulnis  wird  eben  die  Zahl  dei'  Erreger  in  dem  infizierenden  Ma- 
terial verringert  und  seine  Virulenz  herabgesetzt  (Russo  -  Travali, 
Brancaleone,  V.  Ratz). 

Licht,  Luft  und  Austrocknung  üben  eine  stark  virulenz- 
vermindernde Wirkung  auf  das  Wutvirus  aus.  Kempner  konsta- 
tierte die  Vernichtung  der  Virulenz  eines  Virus  fixe,  das  in  Glyzerin 
konserviert  und  nach  einer  dreiwöchentlichen  Reise  20  Tage  dem 
Licht  und  der  Sonne  ausgesetzt  war,  während  ein  im  Dunkeln  unter 
gleichen  Bedingungen  konserviertes  Kontrollmark  seine  Infektiosität 
bewahrt  hatte. 

Die  übliche  von  Pasteur  angegebene  Methode  der  Trocknung  des 
Markes  in  trockener,  staubfreier  Luft  bedingt  anfangs  eine  Verminde- 
rung und  schließlich  eine  völlige  Vernichtung  des  Virus.  10 — 15  Tage 
über  Aetzkali  getrocknet,  verliert  die  Medulla  oblongata  vollkommen 
ihre  infektiösen  Eigenschaften  (Pasteur).  Die  Zeit,  in  der  die  über 
Aetzkali  getrockneten  Rückenmarke  ihre  Virulenz  verlieren,  schwankt 
je  nach  der  Dicke  des  Markes.  Solche,  die  von  großen,  schweren  Ka- 
ninchen gewonnen  sind,  brauchen  natürlich  längere  Zeit  der  Aus- 
trocknung zur  Vernichtung  des  Virus  als  diejenigen,  welche  kleinen 
Tieren  entnommen  wurden. 

Bei  schnellem  Trocknen  im  luftleeren  Raum  wird  die  Virulenz 
jedoch  kaum  geschädigt.  So  fand  Vanstenberghe  einen  Brei  von  Wut- 
mark, in  dünner  Schicht  über  Schwefelsäure  im  Dunkeln  24  Stunden 
getrocknet,  ebenso  infektiös  als  das  frische  Material.  In  versiegelte 
oder  mit  Watte  dicht  verschlossene  Reagenzröhrchen  gebracht,  ist  ein 
.solches  Pulver  mehrere  Monate  lang  haltbar.  Remlinger  konservierte 
es  in  getrocknetem  Zustande  längere  oder  kürzere  Zeit  in  verschie- 
denen, selbst  antiseptischen  Pulvern.  In  Saccharin  hielt  es  sich 
9  Tage,  in  NaCOg  14  Tage,  in  Kampfer  34,  in  Talkum  40,  in  Borsäure 
42,  in  Zucker  50,  in  Seesalz  61  Tage. 

Bei  Luftabschluß  und  im  Dunkeln  hält  sich  die  Virulenz:  Bei 
23  0  28—33  Tage,  bei  35 o  20—22  Tage;  sie  geht  jedoch  zugrunde 
bei  450  in  24  Stunden,  bei  50  0  in  einer  Stunde  (Celli),  bei  52  bis 
58  0  in  1/2  Stunde  (Högyes),  bei  60^  sehr  schnell  (Roux)  (zit.  nach 
Marx). 

Handbuch  der  pathogenen  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VlII.  55 


866 


Josef  Koch, 


Von  praktischer  Wichtigkeit  ist  die  von  Roux  1887  zuerst  fest- 
gestellte Tatsache,  daß  wutverdächtige  Gehirne  und  Rückenmarke  in 
30-proz.  neutraler  Glyzerinlösung  sich  ausgezeichnet  konservieren 
lassen.  Glyzerin  ist  zugleich  ein  fäulnishemmendes  Mittel,  das  das 
Virus  mehrere  Wochen  virulent  erhält.  Ein  längeres  Verweilen  ver- 
ursacht aber  eine  bedeutende  Modifikation  bis  zum  Verschwinden  der 
Virulenz. 

Rodet  &  Galavielle  bewalirten  24  Virus-fixe-Gchirne  in  15 
bis  20  ccm  sterilem  und  neutralem  Glyzerin  von  33°  bei  Zimmertempe- 
ratur in  einem  halbdunklen  Räume  auf.  Von  diesen  21/2  Wochen  bis 
31/2  Jahren  konservierten  Gehirnen  erwiesen  sich  12  bei  subduraler 
Impfung  als  virulent.  Von  12  Impfungen  mit  10  Monate  alten  Ge- 
hirnen fielen  jedoch  nur  noch  2  positiv  aus.  Nach  Untersuchungen 
von  Mazzei  kann  das  Wutvirus  80  Tage  in  Glyzerin  verwahrt  werden, 
ohne  daß  seine  ursprüngliche  Virulenz  bedeutend  abnimmt.  Negri- 
sche  Körperchen  erhalten  sich  in  Glyzerinlösung  nach  den  Angaben 
desselben  Autors  82  Tage  unverändert. 

Wegen  seiner  fäulnishemmenden,  das  Lyssavirus  konservierenden 
Eigenschaften  eignet  sich  das  Glyzerin  besonders  zur  Versendung  von 
Lyssamaterial,  selbst  über  weite  Strecken  und  bei  hoher  Temperatur 
(Roux,  NiooLLE,  Kempner).  Nioolle  hat  die  Anwendung  des  Glyze- 
rins auch  für  Gehirnmaterial  empfohlen,  das  sich  bereits  in  Fäulnis 
befindet.  Er  legt  faule  Gehirne  für  48  Stunden  in  Glyzerin,  Dieses 
tötet  die  Fäulnisbakterien,  so  daß  nun  die  Gehirnsubstanz  zur  dia- 
gnostischen intraokulären  und  subduralen  Impfung  brauchbar  wird 
und  keine  Sepsis  der  Tiere  hervorruft.  Nach  den  Erfahrungen  der 
Berliner  Abteilung  ist  die  Anwendung  einer  l-proz.  Karbollösung 
jedoch  vorzuziehen. 

Von  chemischen  Mitteln  töten  das  Virus :  Sublimat  in  1-prom. 
Lösung  binnen  2 — 3  Stunden  (Babes),  l-proz.  Karbolsäure  2—3 
Stunden  (Babes),  5-proz.  Karbolsäure,  l-proz.  Kreolin,  10-proz.  Kupfer- 
sulfat, 5-proz.  Salicylsäure  (de  Blasi  &  Travali),  70-proz.  Alkohol 
in  24  Stunden  (Celli),  Formalindämpfe  in  40 — 45  Min.  (Catterina), 
(zit.  nach  Marx). 

Auch  der  Magensaft  vernichtet  das  Virus.  Centanni  hat  ein 
durch  Magensaft  abgeschwächtes  Virus  sogar  zur  Schutzimpfung  em- 
pfohlen. Babes  &  Talasescu  fanden  Virus  fixe  nicht  mehr  virulent, 
wenn  sie  auf  1  g  virulentes  Rückenmark  20  ccm  Magensaft  41/2—5 
Stunden  einwirken  ließen. 

Ueber  den  Einfluß  der  Galle  auf  das  Lyssavirus  hat  Frantzius 
Versuche  angestellt ;  nachdem  er  konstatiert  hatte,  daß  die  Galle  das 
Virus  nicht  enthält,  spritzte  er  den  Versuchstieren  Gemische  von  Virus 
fixe  und  Galle  unter  die  Dura;  die  Tiere  erkrankten  nicht  an  Lyssa. 
Vall^e  konnte  diese  Versuche  jedoch  nicht  bestätigen.  Jedoch  zeigen 
die  von  v.  Eisler,  daß  sowohl  die  Galle,  als  auch  die  gallcnsauren 
Salze  sowie  das  Saponin  und  das  Solanin  Lyssavirus  schädigende 
Eigenschaften  haben.  Nach  v.  Eisler  sind  die  genannten  Stoffe  als  Zell- 
oder Protozoen-,  aber  nicht  als  Bakteriengifte  anzusprechen.  Er  glaubt, 
aus  diesem  Umstände  auf  die  nicht  bakterielle  Natur  des  Erregers 
der  Lyssa  schließen  zu  dürfen.  Nach  Vera  Salomon  übt  Kaninchcn- 
galle  eine  mehr  oder  minder  starke  neutralisierende  Wirkung  auf  das 
Wutvirus  aus. 
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Verbreitungsart  des  Wutvirus  von  der  Impfstelle, 
Mechanismus  der  Lyssainfektion,  Schnelligkeit  der 

Fortpflanzung. 

Wenn  ^  der  Symptomenkomplex  der  Wutkrankheit  entstehen  soll, 
so  muß  das  Virus  vom  Ort  der  natürlichen  oder  künstlichen  Infektion 
zunächst  in  das  Zentralnervensystem  gelangen,  das  als  em  lebendiger 
Nährboden  des  Erregers  zu  betrachten  ist,  auf  dem  er,  durch  keine 
anderen  Mikroorganismen  verunreinigt,  gewissermaßen  m  Reinkultur 
gedeiht.  Hier  angelangt,  muß  er  sich  zunächst  vermehren  und  durch 
seine  Tätigkeit  die  spezifischen  Veränderungen  in  dem  befallenen  Ge- 
webe hervorrufen. 

Wie  das  Virus  von  der  Infektionsstelle  zu  diesem  lebendigen 
Nährboden  gerät,  darüber  haben  die  Ansichten  im  Laufe  der  Zeiten 
gewechselt.  Theoretisch  lassen  sich  zunächst  zwei  Wege  annehmen, 
auf  denen  das  Virus  sich  von  der  Infektionsstelle  verbreitet  und  in 
das  Zentralorgan  gelangt.  Entweder  wird  das  Virus  von  den  Lymph- 
gefäßen primär  aufgenommen,  gerät  mit  der  Lymphe  sekundär  in  die 
allgemeine  Zirkulation  und  auf  diese  Weise  in  das  Gehirn  und 
Rückenmark,  auf  seinen  elektiven  Nährboden,  oder  die  Fortleitung 
geschieht  durch  die  Nervenbahnen,  indem  der  Erreger  in  den  bei  der 
Verletzung  freigelegten  peripheren  Nerven  sich  ansiedelt  und  dann  in 
ihnen  weiter  wandert  bis  zum  Gehirn  und  Rückenmark.  Die  letztere 
Ansicht  ist  die  ältere.  Nach  Högyes  suchte  schon  Demokritos,  der 
Zeitgenosse  des  Hipokrates,  das  Nest  der  Wut  in  den  Nerven.  Eben- 
so lehrten  Smerdon,  Boudot,  Le  Roux,  Pouteaüt,  Mease,  Hoffmann, 
V.  Krügelstein  schon  zu  Beginn  des  19.  Jahrhunderts,  daß  nach  dem 
Hundebiß  das  Wutgift  nicht  in  die  Körpersäfte  gerate,  sondern  direkt 
auf  die  Nervenenden  wirke,  die  lokal  erkranken  sollen.  Von  dieser 
lokalen  Affektion  verbreite  sich  das  Gift  durch  das  sympathische 
Nervensystem  bis  zu  den  Rücken marksnerven  und  von  hier  aus  zum 
Gehirn  und  Rückenmark. 

Anhänger  der  ersten  Ansicht,  die  sich  auf  die  physiologische 
Erfahrung  stützt,  nach  der  in  die  Körpersäfte  eingedrungene  fremde 
Stoffe  durch  die  Lymphbahnen  aufgenommen,  mit  der  Lymphe  und  dem 
Blutstrom  in  den  verschiedenen  Organen  und  damit  auch  im  Zentral- 
nervensystem verbreitet  werden,  waren  vor  allem  Virchow,  Bol- 
linger, LENHossfiK.  Da  die  lange  Inkubationszeit  mit  dieser  Ansicht 
nur  schwer  in  Einklang  zu  bringen  war,  so  nahm  man  allerdings  an, 
daß  das  Wutvirus  zunächst  am  Ort  der  Infektion  bleibe,  sich  hier 
vermehre  und  von  hier  aus  allmählich  mit  dem  Blutstrom  dem  Nerven- 
system zugeführt  würde. 

Experimentelle  Arbeiten,  die  sich  auf  die  wichtigen  Entdeckungen 
Pasteurs  stützten,  wie  die  von  Helman,  di  Vestea  &  Zagari,  Schafper 
u.  a.,  haben  die  experimentellen  Grundlagen  für  die  Nerventheorie 
geliefert  und  einen  Umschwung  der  Ansichten  zugunsten  der  Fort- 
leitung des  Wuterregers  auf  dem  Wege  der  Nervenbahnen  herbei- 
geführt. 

Durch  die  Versuche  von  di  Vestea  und  Zagari  ist  bewiesen,  daß  sich 
durch  Injektion  von  Virus  in  die  Nerven  Wut  erzeugen  läßt.  Impften  diese 
beiden  Untersucher  das  Straßen-  oder  Passagevirus  in  das  Parenchym  des  Nerven, 
so  kam  der  Impferfolg  demjenigen  durch  Trepanation  gleich  ;  bei  23  Hunden 
verschiedener  Rasse  und  Größe,  die  zum  größten  Teil  in  den  Nervus  ischiadicus, 
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drei  in  den  Vagus  und  vier  in  den  Nervus  medianus  geimpft  waren,  erhielten 
sie  ISnial  ein  positives  Resultat.  Immer  positiv  waren  die  Impfungen  in  den 
Vagus,  nur  einmal  in  den  Nervus  medianus  und  9mal  unter  15  Fällen  in  den 
Nervus  ischiadicus.  Bei  Meerschweinchen  hatten  die  Impfungen  in  die  Nerven 
kein  konstantes  Ergebnis.  Positiv  fielen  die  Versuche  sogar  aus,  wenn  Di  Vestea 
&  Zagari  auf  die  Schnittfläche  kleiner  oberflächlicher  Ilautnerven  einen  Tropfen 
fixes  Virus  fallen  ließen.  Für  die  Fortpflanzung  des  Virus  durch  die  Nerven 
sprechen  auch  die  Versuche  derselben  Autoren,  daß  bei  Impfung  in  den  Tschia- 
dicus  häufig  keine  Infektion  auftritt,  wenn  dieser  zentral  durchschnitten  und 
kauterisiert  wird.  Auch  die  Versuche  Helmans,  der  das  infizierte  Material 
in  den  Schwanz  von  Kaninchen  und  Hunden  injizierte,  sind  in  dem  Sinne 
des  langsamen  Fortschreitens  des  Virus  durch  die  Nerven  gedeutet  worden. 
Wurde  nämlich  der  Schwanz  nach  Ablauf  von  12  Stunden  amputiert,  so  er- 
krankten die  Tiere  nicht,  während  die  Kontrollen  die  Wut  bekamen. 

Die  Theorie  der  Nervenleitung  des  Wutvirus  wird  ferner  durch 
die  folgenden  Erwägungen  und  Versuche  di  Vesteas  &  Zagaris  ge- 
stützt. Wenn  das  Virus  das  Zentralorgan  auf  dem  Wege  der  Nerven 
erreicht,  so  müssen  zwischen  dem  Sitz  der  Impfung,  dem  Sitz  der 
zentralen  Veränderung  und  dem  klinischen  Bilde  der  Krankheit  un- 
veränderliche Beziehungen  bestehen;  oder  mit  anderen  Worten:  Je 
nach  der  Verschiedenheit  der  Infektionsstelle,  müssen  auch  ver- 
schiedene Partien  des  Gehirn-  und  Rückenmarks  infektionsfähig 
werden  oder  in  demjenigen  Teil  des  Rückenmarks  der  Erreger  in 
höherer  Konzentration  vorhanden  sein,  welcher  der  Impfstelle  am 
nächsten  liegt.  Demnach  muß  also  bei  Bißwunden  an  der  unteren 
Extremität  das  Lumbaimark,  bei  solchen  an  der  oberen  Extremität  die 
Medulla  oblongata  zuerst  Sitz  des  Erregers  werden  und  dement- 
sprechende  klinische  Symptome  verursachen. 

Di  Vestea  &  Zagari  berichten  denn  auch  über  derartige  Re- 
sultate. Bei  Impfungen  in  den  Nervus  ischiadicus  begannen  die 
Lähmungserscheinungen  an  der  unteren  Extremität.  Dabei  wurde 
das  Lendenmark  früher  virulent  als  das  Hals-  und  Brustmark.  Bei 
subduraler  Infektion  oder  bei  Injektion  des  Virus  in  die  Nerven  der 
vorderen  Extremität  wurde  in  den  Versuchen  die  Medulla  oblongata 
früher  infektiös,  als  der  Lumbaiteil  des  Rückenmarks.  In  diesen 
Fällen  zeigte  sich  zuerst  die  Lähmung  der  vorderen  Extremität,  die 
sich  dann  allmählich  auf  die  hinteren  Extremitäten  verbreitete.  Wurde 
bei  Infektion  in  die  untere  Extremität  das  Rückenmark  durchschnitten 
und  ein  Teil  desselben  reseziert,  so  fanden  di  Vestea  &  Zagari  nur 
das  Mark  unterhalb  der  Durchtrennung  infektiös.  Durch  die  Resek- 
tion wurde  der  Uebergang  des  Virus  auf  die  anderen  Teile  des  Rücken- 
marks gehemmt.  Bei  subduraler  Infektion  verhinderte  die  Durch- 
schneidung des  Rückenmarks  die  Verbreitung  des  Virus  auf  den 
unteren  Teil  des  Markes. 

Nach  den  histologischen  Untersuchungen  Schaffers  lagert  sich  das  Wut- 
virus in  den  Partien  des  Rückenmarkes  zuerst  ab,  wo  die  von  der  Infektions- 
stelle kommenden  Nerven  ihren  Ursprung  nehmen;  an  Serienschnitten  von 
Rückenmarken  6  menschlicher  Lyssafälle  hat  er  nachgewiesen,  daß  die  für  Lyssa 
charakteristischen  Veränderungen  nach  Bißwunden  an  der  unteren  Extremität  im 
Lendenteil,  bei  solchen  an  der  oberen  Extremität  in  der  Medulla  oblongata  am 
stärksten  ausgeprägt  waren. 

Erwähnt  seien  hier  auch  die  Versuche  Roux',  nach  denen  das  Virus  von  der 
infizierten  Seite  durch  die  Nerven  bis  zum  Zentralnervensystem  gelangt  und 
nach  Vermehrung  dort  auf  die  Nerven  der  anderen  Seite  des  Körpers  übergeht. 
Diese  erweisen  sich  dann  virulent,  während  die  Nerven  der  gebissenen  Ex- 
tremität die  Virulenz  verlieren.  Bei  akut  sich  entwickelnder  Krankheit  fand 
Roux  nur  die  Nerven  an  der  Seite  der  Infektion  virulent. 
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Durch  die  vorstehenden,  scheinbar  zwingenden  experimentellen 
Beweise  und  Tatsachen  hat  die  Theorie  der  reinen  Nervenleitung  eine 
durchaus  einseitige  Berücksichtigung  erfaliren,  so  daß  die  Verbreitung 
durch  die  Lymph-  und  Blutbahn  fast  ganz  in  den  Hintergrund  ge- 
drängt ist  "und  in  manchen  Lehrbüchern  fast  kaum  noch  erwähnt 
wird.  Viel  hierzu  beigetragen  haben  die  besprochenen  Versuche 
DI  Vesteas  &  Zagaris  und  anderer  Forscher,  obschon  gerade  di  Vestea 
&  Zagari  sich  gegen  die  Einseitigkeit  der  Anschauung  verwahren  und 
die  Möglichkeit  der  Infektion  durch  die  Blutbahn  keineswegs  leugnen. 

Prüft  man  die  erwälmten  Versuche  und  Argumente,  die  für  die 
Nervenleitung  ins  Feld  geführt  werden,  genauer,  so  halten  viele  An- 
gaben einer  ernsthaften  Kritik  nicht  stand.  Gewiß  ist  es  richtig, 
daß  die  Nerven  einen  der  Wege  darstellen,  auf  dem  der  Erreger 
nach  dem  Zentralnervensystem  gelangen  kann ;  das  haben  zahlreiche 
Versuche  erwiesen.  Aber  es  darf  nicht  verschwiegen  werden,  daß 
DI  Vestea  &  Zagari  sowie  andere  Untersucher  auch  viele  Mißerfolge 
hatten.  Bardach,  der  7  Kaninchen  Virus  unter  die  Nervenscheide  des 
rechten  Nervus  radialis  spritzte,  erhielt  nur  in  2  Fällen  das 
typische  Bild  der  Wutkrankheit.  Wenn  wirklich  eine  so  große 
Affinität  des  Erregers  der  Lyssa  zu  den  feinsten  Nerven- 
endigungen vorhanden  wäre,  dann  müßten  Versuche,  in 
denen  man  so  beträchtliche  Mengen  des  Virus  in  die 
Dicke  des  Nerven  einspritzt,  doch  in  jedem  Fall  zum 
Ausbruch  der  Krankheit  führen.  Auch  jener  Versuch,  nach 
dem  häufig  keine  Infektion  eintritt,  wenn  bei  Impfung  in  den  Nervus 
ischiadicus  dieser  zentral  durchschnitten  und  kauterisiert  wird,  kann 
eine  besondere  Beweiskraft  für  die  zentripetale  Leitung  des  Virus 
nicht  beanspruchen,  da  die  Einspritzung  in  den  Nerven  öfter 
überhaupt  keine  Folgen  hat.  Ebensowenig  ist  das  Gesetz  der 
etappenförmig  fortschreitenden  Infektion  des  Cerebro- 
spinalstranges,  welches  die  Anhänger  der  reinen  Nervenleitung  damit 
bewiesen  haben  wollen,  daß  das  Rückenmark  unterhalb  der  Durch- 
trennung virulent  gefunden  wird,  wenn  bei  Infektion  in  die  untere 
Extremität  das  Mark  durchschnitten  und  stückweise  reseziert  wird, 
zutreffend,  da  der  Wuterreger  im  Lendenmark,  als  einer  Prädilektions- 
stelle, sich  in  vielen  Fällen  zuerst,  gleichgültig  bei  welcher  Infektions- 
art, ansiedelt. 

Diese  Bedenken  und  eine  Reihe  gewichtiger  Tatsachen  zwingen 
dazu,  der  Infektion  des  Zentralnervensystems  auf  dem  Wege  der 
Blut-  und  Lymphbahnen  wieder  eine  größere  Bedeutung  beizulegen 
und  diesem  Mechanismus  der  Infektion  die  gebührende  Anerkennung 
zu  verschaffen. 

Daß  eine  Lyssainfektion  auf  dem  Blutwege  erzeugt  werden 
kann,  ist  durch  experimentelle  Versuche  zalilreicher  Forscher  erwiesen. 
Es  gelingt  leicht,  durch  intravenöse  Injektion  von  infektiöser  Gehirn- 
substanz Tiere  wutkrank  zu  machen,  und  was  bei  künstlicher  Infektion 
vorkommt,  muß  auch  bei  natürlicher  möglich  sein  (Högyes).  Es  ist 
durchaus  wahrscheinlich,  daß  die  primäre  Lyssainfektion,  zumal  was 
die  erste  Aufnahme  der  Keime  nach  stattgehabter  Verletzung  angeht, 
ähnlich  der  anderer  Infektionskrankheiten  verläuft.  Die  verschiedenen 
Möglichkeiten  der  primären  Lyssainfektion  hat  Jos.  Koch  in  seiner 
Arbeit:  Zur  Kenntnis  atypischer  Tollwutfäile,  Zeitschr.  f.  Hyg.  und 
Infektionskrankh.,  Bd.  67,  genauer  besprochen. 


870 


Josef  Koch, 


Ist  durch  den  Biß  eines  wutkranken  Tieres  das  Körpergewebe 
verletzt,  sind  Lympli-  und  Blutbahnen  eröffnet,  so  kann  der  P]rreger 
entweder  durch  die  Lymphbalmen  aufgenommen  und  mit  der  Lymphe 
in  die  allgemeine  Blutzirkulation  überführt  werden,  oder  aber  die  er- 
öffneten Venen  aspirieren  gewissermaßen  das  Virus,  das  auf  diese 
Weise  mit  dem  Blutstrom  direkt  seinem  spezifischen  Nährboden,  der 
grauen  Substanz  des  Gehirn-  und  Rückenmarks,  zugeführt  wird.  Man 
hat  gegen  diesen  Infektionsmodus  eingewendet,  daß  das  Wutvirus  dann 
im  Blut  und  in  den  anderen  Organen  nachweisbar  sein  müsse.  Es  ist 
jedoch  zu  bedenken,  daß  es  sich  in  diesen  Fällen  nur  um  eine  kurze 
Anwesenheit  verhältnismäßig  weniger  Keime  im  allgemeinen  Blut- 
kreislauf handelt.  Das  Blut  stellt  also  nur  das  Transportmittel 
des  Erregers  zum  Gehirn-  und  Rückenmark  dar,  ohne  selbst  einen 
Nälirboden  für  das  Wutvirus  abzugeben.  Die  anderen  Körperorgane 
sind  deshalb  für  die  Ansiedlung  des  Wutvirus  ungeeignet,  weil  es 
dort  die  guten  Existenzbedingungen,  die  ihm  die  graue  Substanz  des 
Zentralnervensystems  bietet,  nicht  findet.  Oefter  hat  man  übrigens 
das  Virus  auch  in  einzelnen  Organen,  z.  B.  der  Milz,  dem  Pankreas, 
den  Nebennieren,  nachweisen  können.  Die  Ansiedelung  des  Erregers 
in  diesen  Organen  kann  doch  nur  durch  das  Blut  erfolgt  sein,  und  es 
wäre  absurd,  anzunehmen,  daß  das  Virus  z.  B.  von  einer  Verletzung 
der  äußeren  Haut  aus  durch  die  Nervenbahnen  in  das  Innere  des 
Körpers  zu  den  einzelnen  Organen  gewandert  wäre.. 

Die  durch  das  zirkulierende  Blut  erfolgende  Infektion  des  Zentral- 
nervensystems kann  man  als  eine  indirekte  bezeichnen.  Es  ist 
aber  auch  die  Möglichkeit  einer  direkten  Infektion  durch  das  Blut 
vorhanden.  Bei  Gesichtsverletzungen,  Wunden  der  weichen  Be- 
deckungen des  Schädels  kann  der  Erreger  durch  die  mit  den  Gesichts- 
bzw. Kopf gef äßen  anastomosierenden  Bahnen  direkt  zum  Gehirn  ge- 
leitet werden.  Eine  derartige  Infektion  des  Gehirns  bei  Wunden  der 
äußeren  Schädeldecken  ist  ja  nichts  Seltenes. 

Ebenso  kann  durch  die  direkten,  zum  Gehirn  und  Rückenmark 
führenden  Lymphbahnen  eine  direkte  Infektion  ohne  den  Umweg 
durch  die  allgemeine  Zirkulation  stattfinden.  Daß  sich  an  dieser  Eort- 
leitung  auf  direktem  Wege  auch  die  die  Nerven  einscheidenden 
Lymphbahnen  beteiligen  und  so  eine  direkte  Infektion  des  Zentral- 
nervensystems herbeiführen  können,  ist  durchaus  verständlich,  denn 
jeder  einzelne  Nerv  besitzt  sein  eigenes  in  sich  abgeschlossenes 
Lymphgefäßsystem.  Nach  Hey  &  Retzius  bilden  in  den  Nerven  die 
flüssigkeitsführenden  Bahnen  ein  vollkommen  isoliertes  oder  doch 
in  Beziehung  auf  die  Lymphräume  des  umgebenden  Bindegewebes 
beinahe  abgeschlossenes  System  (Ranvier).  Dieses  System  kommuni- 
ziert gewöhnlich  nur  mit  den  eigenen  Lymphräumen  des  Zentral- 
nervensystems, miit  den  subduralen  und  den  subarachnoidealen  Räumen. 
Sehr  unwahrscheinlich  ist  jedoch,  daß  der  Erreger  in  den  Achsen- 
zylindern der  Nerven  selbst  sich  verbreitet,  gewissermaßen  in  ihm 
zum  Gehirn-  und  Rückenmark  hinauflclettert.  Als  Beweis  für  diese 
Möglichkeit  hat  man  angeführt,  daß  die  Substanz  der  peripheren 
Nerven  bei  der  Lyssainfektion  sich  vielfach  virulent  erweise;  diese  Tat- 
sache kann  aber  auch  so  erklärt  werden,  daß  die  Keime,  die  Gehirn- 
und  Rückenmark  auf  dem  Blutwege  infiziert  haben,  gleichzeitig 
auch  das  Gewebe  der  großen  Nervenstämme  befallen  können,  wo  ja 
ebenfalls  gute  Wachstumsbedingungen  für  den  Erreger  vorhanden  sind. 
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Die  primäre  Infektion  und  die  Weiterverbreitung 
des  Virus  im  Zentralnervensystem  nach  erfolgter  In- 
vasion muß  man  voneinander  trennen.  Daß  sich  an  der 
Propagierung  des  Virus  im  Gehirn  und  Rückenmark  die  Blut-  und 
Lymphbahnen  beteiligen,  ist  wohl  nicht  zu  bezweifeln,  auch  daran 
nicht,  daß  in  einem  primär  infizierten  Achsenzylinder  einer  Gan- 
glienzelle das  Virus  per  continuitatem  sich  fortpflanzen  kann.  Daß 
auch  eine  sekundäre  Infektion  des  Blutes  vom  Gehirn  aus  in  seltenen 
Fällen  erfolgen  kann,  geht  daraus  hervor,  daß  man  mit  dem  Blute 
von  an  Lyssa  verendeten  Hunden  Versuchstiere  erfolgreich  infiziert 
hat,  und  daß  in  seltenen  Fällen  das  Virus,  wie  schon  erwähnt,  in  der 
Milz,  dem  Pankreas,  häufiger  noch  in  den  Nebennieren  nachgewiesen 
worden  ist.  Es  mag  aber  dahingestellt  bleiben,  ob  diese  Organe 
primär  sofort,  wenn  nach  der  Verletzung  der  Erreger  im  Blute 
zirkuliert,  infiziert  werden  oder  ob  die  Infektion  erst  sekundär  im 
weiteren  Verlauf  vom  bereits  infizierten  Zentralnervensystem  aus  vor 
sich  geht.  Hinsichtlich  der  von  markhaltigen  Nervenfasern  um- 
sponnenen Speicheldrüsen  werden  wohl  ähnliche  Verhältnisse  maß- 
gebend sein. 

Man  könnte  gegen  die  primäre  Infektion  des  Zentralnervensystems  durch 
das  zirkulierende  Blut  den  Einwand  erheben,  daß  dann  alle  Teile  gleichmäßig 
infektiös  werden  müßten.  Der  Einwand  ist  nicht  stichhaltig.  Es  ist  ja  be- 
kannt, daß  die  graue  Substanz  einen  ungleich  günstigeren  Nährboden  für  das 
Virus  darstellt  und  deshalb  auch  viel  infektiöser  ist  als  die  weiße  Substanz,  die 
ihm  offenbar  nicht  so  gute  Wachstumsbedingungen  bietet ;  allein  schon  durch 
diese  Tatsache  kommt  eine  ungleichmäßige  Verteilung  des  Virus  im  Zentral- 
nervensystem zustande.  Weiter  gibt  es  im  Zentralnervensystem  noch  Prädilek- 
tionsstellen, wo  sich  der  Erreger  mit  Vorliebe  ansiedelt  und  wo  nach  der  pri- 
mären Infektion  zunächst  eine  besonders  starke  Vermehrung  des  Virus  statt- 
findet, wo  sich  in  den  meisten  Fällen  auch  dementsprechende  pathologische  Ver- 
änderungen vorfinden.  Solche  Stellen  sind  in  erster  Linie  das  Lenden-  und 
Halsmark,  weiter  das  Ammonshorn,  die  graue  Hirnrinde  und  in  manchen 
Fällen  auch  die  graue  Substanz  der  Zentralganglien.  Ueberhaupt  scheinen 
Lenden-  und  Halsmark  Prädilektionsstellen  für  Infektionen  verschiedener 
'Aetiologic  zu  sein.  Bei  der  Poliomyelitis  acuta,  die  mit  der  Lyssainfektion  viele 
Aehnlichkeiten  hat,  erkranken  die  Vorderhörner  des  Lendenmarkes  in  erster 
Linie.  Auch  bei  der  Lues  cerebrospinalis  sind  Lenden-  und  Halsmark  oft  der 
Lieblingssitz  der  Erkrankung.  Sie  stellen  also  einen  locus  minoris  resistentiae 
für  die  Ansiedlung  verschiedener  pathogener  Keime  dar.  Auch  die  von  Jos.  Koch 
als  abortive  Form  der  Lyssa  beschriebenen  Paraplegien  sind  als  eine  auf  dem 
Blutwege  entstandene  und  auf  das  Lendenmark  beschränkte  lokale  Infektion  des 
Erregers  der  Wut  aufzufassen.    Als  Beispiel  diene  folgender  Fall : 

Ein  Mann  wird  von  einem  tollwutkranken  Hund  in  den  Daumen  der  Hand 
gebissen.  Er  erkrankt  darauf  nach  14-tägiger  Inkubationszeit  mit  einer  totalen 
Paraplegic  der  unteren  Extremitäten.  Für  die  Anhänger  der  reinen  Nerven- 
leitung wäre  diese  lokale  Erkrankung  des  Lendenmarkes  also  so  zu  erklären, 
daß  das  Virus  allmählich  durch  die  Nerven  des  Armes  zum  Gehirn  und  von 
hier  aus  allmählich  zum  Lendeimiark  hingewandert  wäre,  eine  Annahme,  die 
geradezu  naiv  und  durch  keinerlei  Tatsachen  gestützt  ist.  Hier  bleibt  nur  die 
Annahme  einer  primären  Infektion  des  Lendenmarkes  als  einer  Prädilektions- 
stelle auf  dem  Wege  der  Blutbahn  übrig. 

Wir  sehen  aus  diesen  Ausführungen,  daß  die  Theorie  der  aus- 
schließlichen Fortpflanzung  des  Wuterregers  auf  dem  Wege  der 
Nervenbahnen  zu  großen  Unwahrscheinlichkeiten  und  gezwungenen 
Erklärungen  führt.  Die  Theorie  der  doppelten  Leitung  ist  die  richtige, 
was  auch  andere  Forscher,  wie  Högyes,  Schüder,  annehmen.  Welcher 
Weg  bei  der  Infektion  die  größere  Rolle  spielt,  ist  schwer  zu  sagen. 
Nach  Jos.  Koch  kommt  dem  Lymph-  und  Blutwege  bei  der  pri- 
mären Infektion  die  größere  Bedeutung  zu. 
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Schnelligkeit  der  Fortleituiig  und  Latenz  des  Virus. 

Schon  frühzeitig  hat  man  sich  mit  der  Frage  beschäftigt,  wo 
der  Erreger  der  Wut  nach  erfolgter  Infelttion  bis  zum  Ausbruch  der 
Erkrankung,  also  während  der  Inkubationszeit,  sich  aufhält. 

Page  hat  behauptet,  daß  das  Virus  sich  in  der  Bißnarbe  virulent  erhalten 
könne.  Bei  einem  an  Wut  gestorbenen  Kinde,  das  sich  der  Schutzimpfung 
nicht  unterzogen  hatte,  hat  er  angeblich  die  Existenz  des  Virus  in  der  Bißnarbe 
nachweisen  können.  Eine  derartige  Beobachtung  wäre  insofern  beachtenswert 
als  durch  das  Vorhandensein  des  Erregers  in  der  Niirbe  die  Empfindlichkeit 
derselben,  die  vielfach  bei  verletzten  Tieren  und  Menschen  beobachtet  worden 
ist,  ihre  Erklärung  fände ;  bisher  ist  jedoch  diese  Beobachtung  vereinzelt  ge- 
blieben. Andere  Untersucher,  wie  z.  B.  Abba,  Zaccaeia,  Pikone,  Beeta- 
RELLi  und  VoLPiNO  konnten  die  Angaben  Pages  nicht  bestätigen. 

Zahlreiche  experimentelle  und  klinische  Erfahrungen  beweisen, 
daß  der  Erreger  der  Wut  verhältnismäßig  schnell  nach  stattgehabter 
Infektion  seinen  Bestimmungsort,  Gehirn  und  Rückenmark,  erreicht. 
Es  ist  eine  bekannte  Tatsache,  daß  trotz  energischer,  sofort  ein- 
setzender Behandlung  der  Bißwunden  die  verletzten  Personen  an 
Lyssa  erkranken.  So  berichtet  Kraiouchkine  über  einen  bemerkens- 
werten Fall,  in  dem  ein  Patient,  der  von  einer  Katze  eine  Handver- 
letzung erhalten  hatte,  45  Tage  nach  dem  Bisse  starb,  trotzdem  die 
Wunde  eine  halbe  Stunde  nach  der  Verletzung  mit  dem  Paquelin 
gebrannt  war  und  der  Verletzte  am  Tage  darauf  der  Schutzimpfung 
sich  unterzogen  hatte. 

Durch  Versuche  an  Hunden  und  Kaninchen  konnten  Babes  & 
Talasescu  den  Nachweis  führen,  daß  eine  Kauterisation  tiefer  Wun- 
den, selbst  wenn  sie  5  Minuten  nach  der  Entstehung  der  Verletzung 
vorgenommen  wird,  den  Ausbruch  der  Wutkrankheit  nicht  sicher 
verhütet.  Trotzdem  ist  nach  ihrer  Ansicht  die  Kauterisation  nicht 
zu  unterlassen ;  man  erhält  durch  sie  die  Hälfte  der  Tiere  am  Leben, 
wenn  die  Kauterisation  innerhaJb  30  Minuten  nach  dem  Bisse  vor- 
genommen wird,  ja  ausnahmsweise  konnten  die  Hunde  sogar  gerettet 
werden,  wenn  die  Kauterisation  erst  24  Stunden  nach  der  Infektion 
geschah. 

Nacli  den  Untersuchungen  von  Permi  ist  es  bei  Resorption  des 
Wutvirus  von  selten  der  gesunden  Augenbinde-,  der  Nasen-  und 
Darmschleimhaut  aus  schon  nach  15  Minuten  nicht  mehr  möglich, 
durch  reichliche  Waschungen  mit  Sublimat  und  Thymol  das  Tier  zu 
retten. 

BoMBicci  impfte  Kaninchen  mit  Straßenvirus  und  Virus  fixe 
in  die  vordere  Augenkammer  und  enukleierte  alsdann  den  Bulbus 
nach  verschieden  langer  Zeit,  1  Stunde  bis  8  Tage  nach  der  Impfung. 
Die  Versuche  ergaben,  daß  das  Virus,  um  aus  der  vorderen  Kammer 
außerhalb  des  Bulbus  zu  gelangen,  einen  Zeitraum  von  24 — 30  Stunden 
gebraucht.  Die  Zeit  ist  gleich  für  Virus  fixe  und  für  Straßenvirus. 
Wenn  durch  die  Enukleation  des  Auges  das  Tier  auch  nicht  mehr 
zu  retten  war,  so  trat  der  Tod  doch  häufig  um  einige  Tage  verzögert 
ein. 

Diese  Beobachtungen  beweisen  zur  Genüge  die  schnelle  Fort- 
leitung des  Wutvirus  von  der  Infektionsstelle  zum  Gehirn  und 
Rückenmark. 

Im  Hinblick  auf  diese  Tatsachen  ist  es  denn  auch  ein  vergebliches 
Bemühen,  die  ungleiche  und  wechselnde  Inkubation  aus 
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dem  Sitz  der  Verletzung,  und  die  kürzere  oder  längere 
Wanderung  des  Erregers  zum  Zentralnervensystem  er- 
klären zu  wollen  (Paltauf,  Jos.  Koch,  Schüder). 

ScHüDER  hat  an  einem  großen  Tiermaterial  nachgewiesen,  daß 
der  Ausbruch  der  Wut  nach  subduraler  und  intramuskulärer  In- 
fektion einzelne  Ausnahmen  abgerechnet,  gleich  schnell  erfolgt.  Diese 
Tatsache  spricht  nach  Schüder  entschieden  gegen  die  reine  Nerven- 
leitung von  den  bei  der  Injektion  in  die  Muskulatur  getroffenen 
Nerven  aus.  „Es  muß  zweifellos  noch  einen  anderen  Weg  geben,  auf 
dem  der  Infektionsstoff  das  Zentralnervensystem  erreichen  kann,  und 
zwar  verhältnismäßig  recht  schnell.  Dieser  Weg  ist  durch  die  in 
der  Muskulatur  reichlich  vorhandenen  Lymph-  und  Blutbahnen  ge- 
geben". 

Auch  die  histologischen  Befunde  Jos.  Kochs  (s.  S.  ;843)  sind 
ein  Beweis  dafür,  daß  sich  der  Erreger  der  Wut  schon  in  den 
ersten  Tagen  nach  erfolgter  Infektion  im  Zentralnervensystem  an- 
siedelt. 

Wenn  wir  demnach  auf  Grund  der  Tatsachen  damit  zu  rechnen 
haben,  daß  der  Erreger  der  Lyssa  sehr  schnell  ins  Gehirn  und  Rücken- 
mark gerät,  so  ist  damit  noch  keineswegs  gesagt,  daß  unmittelbar 
nach  der  Invasion  ein  Ausbruch  der  Krankheit  erfolgen  muß.  Es 
muß  sich  das  Virus  vielmehr  erst  vermehren.  Erst  wenn  es  in  ge- 
nügender Konzentration  vorhanden  ist,  wenn  eine  Ueberschwemmung 
der  grauen  Substanz  und  der  Ganglienzellen  eingetreten  ist,  treten 
die  eigentlichen  klinischen  Symptome  der  Infektion  in  die  Erscheinung. 
Die  in  einzelnen  Fällen  außerordentlich  lange  währende 
Inkubationszeit  läßt  darauf  schließen,  daß  das  Virus 
längere  Zeit  als  ein  wenig  pathogener  Parasit  im  Zen- 
tralnervensystem vegetieren  kann,  ohne  daß  es  zum  Aus- 
bruch der  Erkrankung  kommt.  Eemlinger  hat  bereits  den 
Gedanken  ausgesprochen,  daß  der  Erreger  der  Lyssa  im  Gehirn  durch 
Monate  und  sogar  Jahre  als  inoffensibler  Keim  (ä  Petat  de  vie 
latente)  sich  aufhalten  kann,  wenn  keine  antirabische  Behandlung 
stattfindet. 

Daß  in  der  Tat  der  Erreger  der  Tollwut  öfter  durch  den  in- 
fizierenden Biß  eines  tollwutkranken  Tieres  in  das  Zentralnerven- 
system des  Verletzten  gelangt  und  dort,  ohne  Erscheinungen  zu  machen, 
längere  Zeit  vegetieren  kann,  geht  aus  den  sehr  interessanten  und 
wichtigen  Fällen  Paltaufs  hervor,  die  dieser  Forscher  in  der  Wiener 
Schutzimpfungsanstalt  beobachtet  hat. 

Es  handelt  sich  um  4  Personen,  die  von  wütenden  Hunden  verletzt  und 
während  der  Behandlung  an  interkurrenten  Krankheiten  (Delirium  tremens, 
leichter  Apoplexie,  Varizen  der  unteren  Extremität  und  Embolie  der  Lungen- 
arterie) gestorben  waren.  Mit  Gewebsteilen  der  Medulla  oblongata  der  Ver- 
storbenen ließ  Paltauf  Kaninchen  impfen,  mit  dem  Resultat,  daß  sämtliche 
Tiere  an  paralytischer  Wut  verendeten.  Daraus  zog  Paltauf  den  Schluß, 
daß  das  Wutvirus  nicht  nur  bis  in  das  Gehirn  gewandert,  sondern  daß  es  sich 
dort  auch  vermehrt  haben  mußte.  Die  Ansicht,  daß  in  den  beobachteten  vier 
Fällen,  den  einzigen  ihrer  Art,  eine  Infektion  im  Sinne  eines  Tnkubations- 
Btadiums  bestanden  habe,  lehnt  Paltauf  ab,  da  es  sich  dann  um  ein  unglaub- 
liches Spiel  des  Zufalls  gehandelt  haben  müßte. 

Das  im  Zentralnervensystem  während  der  Inkubationszeit 
ewisscrmaßen  schlummernde  Wutvirus  kann  plötzlich  seine 
eletären  Eigenschaften  entfalten,  wenn  irgendeine  Gclegenheitsursaclie 
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als  auslösendes  Moment,  z.  B.  Trauinen,  Fall,  Schläge,  Mißhandlungen  (Beob- 
achtungen von  U.  &  A.  Paltauf),  Ueberanstrengungen  und  Ermüdungen  (Mauxi 
Kälte,  psychische  Einflüsse,  Alkoholismus  eine  starke  Vermehrung  und  damit  den 
Ausbruch  der  Krankheit  herbeiführen. 

Pfister  teilt  die  Krankengeschichte  eines  Mannes  mit,  der  am  18.  Juni 
1903  von  einem  wütenden  Hunde  gebissen,  vom  22.  Juni  ab  21  Tage  sich  der 
Schutzimpfung  unterzog  und  bis  zum  7.  Oktober  1903  sich  voUkommenea 
Wohlbefindens  erfreute.  An  diesem  Tage  erlitt  er  eine  schwere  Schädcl- 
erschütterung  ;  kurz  darauf  traten  psychische  Störungen  auf.  Am  13.  Dezember 
1903  Schlundkrämpfe,  am  19.  Dezember  erfolgte  der  Tod  an  charakteristischer 
Wut.  Auch  sonst  finden  sich  in  der  Literatur  Beobachtungen,  in  denen  über  ver- 
schiedene Ursachen  als  prädisponierende  Momente  bei  der  Entstehung  dei-  Wut- 
krankheit  berichtet  wird. 

Diagnose  der  Wutkrankheit. 

Die  Diagnose  einer  Lyssainfektion  ist  in  den  meisten  Fällen  von 
großem  praktischen  Interesse.  Ist  durch  den  Veterinär  die  Tollwut 
eines  Tieres,  z.  B.  eines  Hundes,  festgestellt,  so  hat  das  meist  für  die 
Umgebung  eingreifend©  Folgen.  Denn  auf  Grund  der  Diagnose 
werden  diejenigen  Tiere,  die  von  dem  erkrankten  Hunde  verletzt  sind, 
getötet,  es  werden  Absperrungsmaßregeln  getroffen  und  den  Personen, 
die  gebissen  worden  sind,  die  Schutzimpfung  anempfohlen.  Da  diese 
nur  in  bestimmten  Anstalten  vorgenommen  werden  kann  und  manch- 
mal eine  weite  Reise  des  Betroffenen  nötig  macht,  da  ferner  heute 
noch  über  die  Gefährlichkeit  der  Verletzung  durch  ein  tollwutkrankes 
Tier  übertriebene  Vorstellungen  im  Volke  herrschen,  ist  die  Auf- 
regung verständlich,"  welche  die  Diagnose  Tollwut  in  den  Kreisen 
der  Beteiligten  hervorruft. 

Die  Diagnose  stellt  also  für  den  Veterinär  eine  recht  verant- 
wortungsvolle Aufgabe  dar.  Um  so  unangenehmer  ist  die  Tatsache,  daß 
eine  sichere  klinische  Diagnose  der  Lyssainfektion  schwierig  ist  und 
erst  auf  Grund  einer  immerhin  zeitraubenden  mikroskopischen  Unter- 
suchung gestellt  werden  kann. 

Es  fragt  sich  nun,  welche  klinischen  Symptome  oder  Befunde 
können  für  die  Diagnose  verwertet  werden? 

Von  vornherein  muß  betont  werden,  daß  man  niemals  auf  einzelne 
Symptome  allein  seine  Diagnose  aufbauen,  sondern  stets  das  ganze 
Bild  der  Erkrankung  sich  gegenwärtig  halten  soll.  Häufig  genügt 
das  klinische  Bild  allein  nicht.  So  kann  in  manchen  Fällen  z.  B. 
die  sehr  charakteristische  Beißsucht  vollständig  fehlen,  während  in 
anderen  das  klinische  Bild  im  Verein  mit  dem  Sektionsergebnis  eine 
Diagnose  ermöglicht. 

Die  hauptsächlichsten  Zeichen  der  rasenden  Wut  seien  hier  nochmals 
hervorgehoben :  Die  hochgradigen  Aufregungszustände  und  Unruhe,  der  Ent- 
weichungsdrang,  die  starke  Beißsucht,  das  anfallsvveise  Auftreten  der  Wut- 
anfälle, der  verkehrte  Appetit,  die  bedeutende  und  schnelle  Abmagerung  und 
der  fast  durchweg  tödliche  Ausgang  der  Krankheit. 

Als  wichtigste  Symptome  der  stillen  Wut,  bei  der  das  Stadium  ex- 
citationis  fast  ganz  fehlt  oder  sehr  schnell  verläuft,  sind  aufzuzählen  j  die 
ausgeprägte  traurige  Stimmung  des  Tieres  ;  verbunden  mit  der  geringen  Neigung 
zum  Entweichen,  die  geringe  Beißsucht,  die  zum  Teil  ihre  Ursache  hat  in  der 
schnell  auftretenden  Parese  und  Lähmung  des  Unterkiefers,  ferner  die  in  vielen 
Fällen  sich  schnell  entwickelnde  Parese  und  Lähmung  der  Hinterhand  und  das 
ebenfalls  fast  stets  letale  Ende  der  Infektion. 

Leider  gibt  es  eine  ganze  Reihe  von  Krankheiten  des  Hunde- 
geschlechts, die  wutähnliche  Symptome  aufweisen  können.   Die  Dif- 
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ferentialdiagnose  kann  dadurch  außerordentlich  erschwert  werden. 
Sie  hier  genauer  zu  besprechen,  würde  den  Rahmen  des  Buches  über- 
schreiten. Immerhin  sollen  einige  für  die  Differentialdiagnose  wich- 
tige Erkrankungen  des  Hundes  hier  kurz  aufgezählt  werden. 

Der  Wul  analoge  Symptome  können  auftreten  z.  B.  bei  cerebralen  Pro- 
zessen, Meningitis,  Otitis  media,  Fremdkörper  im-  Ohr,  bei  Encephalitis,  bei 
mancliea  septischen  Erkrankungen.  Interessant  ist  die  Frage,  ob  beim 
Hunde  auch  Psychosen,  wie  die  Manie  und  Melancholie,  ohne  nachweisbare 
anatomische  Befunde  vorkommen  können  oder  andere  hierher  gehörende  Stö- 
rungen, wie  z.  B.  Epilepsie,  epileptiforme  und  reflektorische  Krarapfzustände 
(Bollinger).  Heftige  Schmerzen,  herrührend  von  Krankheiten  der  Intestinal- 
organe,  wie  z.  B.  parasitäre  Enteritis  (Taenia  ecchinococcus),  Gastro-Enteritis, 
hervorgerufen  durch  Vergiftungen  (Kupfer,  Zinnober,  Arsenik,  Sublimat),  Darm- 
stenosen, Invagination  oder  Fremdkörper  und  unverdauliche  Gegenstände  können 
den  Hund  in  eine  hochgradige  psychische  Erregung  versetzen,  in  der  er  gegen 
seine  Umgebung  aggressiv  wird. 

Bei  der  Erörterung  des  Sektionsbefundes  war  bereits  auf  das 
häufige  Vorkommen  von  Fremdkörpern  und  unverdaulichen  Gegen- 
ständen im  Magen  der  wutkranken  Hunde  hingewiesen.  Inwieweit 
kommt  diesem  Befunde  eine  diagnostische  Bedeutung  zu? 

WoRTLEY  AxE  fand  im  Laufe  von  20  Jahren  bei  90  Proz.  von  200 
wutkranken  Hunden  Fremdkörper  im  Magen,  Galtier  während  eines  Zeit- 
raumes von  13  Jahren  bei  1434  wutkranken  Tieren  (darunter  1304  Hunde) 
nur  bei  657  Fremdkörper.  Högyes  suchte  den  Wert  des  Fremdkörperbefundes 
dadurch  festzustellen,  daß  er  das  Gehirn  von  21  Hunden,  bei  denen  auf  Grund 
des  Vorkommens  von  Fremdkörpern  die  Diagnose  Lyssa  gestellt  worden  war, 
auf  Kaninchen  überimpfte.  In  19  Fällen  erhielt  er  ein  positives  Resultat. 
In  den  beiden  übrigen  Fällen  konnte  die  Diagnose  durch  den  Tierversuch 
nicht  gestellt  werden,  weil  das  Gehirn  bereits  verfault  war  und  die  Kaninchen 
vorher  an  Sepsis  verendeten.  Auch  die  später  im  HöGYESschen  Institut  unter- 
nommenen diagnostischen  Tierimpfungen  ergaben  dasselbe  Resultat.  Wo  von 
tierärztlicher  Seite  auf  Grund  des  Befundes  außergewöhnlicher  Gegenstände 
im  Magen  die  Diagnose  Lyssa  ausgesprochen  worden  war,  konnte  mit  dem  Gehirn 
des  betreffenden  Hundes  bei  Kaninchen  Wut  erzeugt  werden.  Die  unverdau- 
lichen Gegenstände  werden  gewöhnlich  im  Zustande  der  Exzitation  von  den 
Hunden  verschlungen  (Högyes).  Daß  sie  nur  dann  anzutreffen  sind,  wenn 
der  Hund  Gelegenheit  hatte,  solche  zu  verschlingen,  ist  selbstverständlich.  Bei 
den  experimentellen  Infektionen,  wo  die  Tiere  im  Käfig  gehalten  werden, 
werden  sie  vermißt.  Ebenso  werden  sie  bei  der  stillen  Wut  seltener  gefunden, 
da  durch  die  bald  auftretende  Paralyse  des  Unterkiefers  die  Tiere  am  Fressen 
verhindert  sind. 

Nach  Bruckmüller,  Bollinger  ist  jeder  Hund  für  unverdächtig 
zu  erklären,  dessen  Magen  normale  Futterreste  und  dessen  Dünndarm 
Chymus  enthält.  Ist  andererseits  die  Schleimhaut  des  Rachens,  des 
Kelilkopfes  und  Schlundeinganges  hyperämisch,  enthält  der  Magen 
unverdauliche  Gegenstände,  befinden  sich  auf  seiner  Schleimhaut 
hämorrhagische  Erosionen,  so  wird  dadurch  der  Wutverdacht  be- 
kräftigt (Bollinger).  Nach  den  Untersuchungen  von  Michin  im 
Institut  „Robert  Koch"  finden  sich  die  hämorrhagischen  Erosionen 
auch  im  Magen  der  an  Straßenwut-  und  Virus-fixe-Infektion  ein- 
gegangenen Kaninchen  in  82  Proz.  der  Fälle. 

Nach  den  Beobachtungen  erfahrener  Autoren  darf  also  auf  Grund 
des  Sektionsergebnisses  mit  Vorhandensein  unverdaulicher  Fremd- 
körper im  Magen  die  Diagnose  Wut  mit  großer  Wahrscheinlichkeit 
gestellt  werden.  Im  Verein  mit  den  charakteristischen  klinischen 
Symptomen  gewinnt  die  Diagnose  noch  weiter  an  Sicherheit.  Auf 
Grund  des  Fehlens  von  Fremdkörpern  eine  Lyssainfektion  ausschließen 
zu  wollen,  wäre  ein  Fehler. 
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So  wertvoll  und  wichtig  sowohl  die  klinischen  Symptome  als 
auch  der  pathologische  Befund  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  für  die 
Diagnose  sind,  der  exakte  Beweis  einer  Lyssainfcktion  kann  in  den 
meisten  Fällen  nur  durch  die  mikroskopische  Untersuchung  oder  durch 
den  Tierversuch  geführt  werden. 

Wenn  auch  bisher  eine  Einigung  der  Ansichten  über  die  Natur 
der  NEGRischen  Körperchen  nicht  erzielt  worden  ist,  über  ihren 
spezifischen  Charakter  besteht  heutzutage  keine  Mei- 
nungsverschiedenheit mehr.  Wo  sie  also  gefunden  wer- 
den, da  ist  jeder  Zweifel  an  der  Diagnose  Lyssa  aus- 
geschlossen. Der  mikroskopische  Nachweis  der  Körper- 
chen ist  zurzeit  das  beste,  schnellste  und  sicherste  Er- 
mittlungsverfahren der  Wutkrankheit.  Die  Untersuchung 
wutverdächtigen  Materials  auf  Wutknötchen  oder  die  von  van  Gj:- 
HUCHTEN  &  NjELis  beschriebenen  Veränderungen  kann  an  Zuverlässig- 
keit mit  ihm  nicht  konkurrieren. 

Allerdings  erfährt  die  für  die  Praxis  so  wichtige  NEGRische 
Entdeckung  und  die  Möglichkeit,  in  wenigen  Stunden  eine  exakte 
Diagnose  einer  Lyssainfektion  zu  stellen,  eine  gewisse  Einbuße  durch 
die  Tatsache,  daß  die  spezifischen  Körperchen  nicht  in  allen 
Fällen  gefunden  werden.  Der  Prozentsatz  der  Fälle  von  Wut- 
krankheit mit  negativem  Befund  wird  von  den  einzelnen  Unter- 
suchern verschieden  angegeben. 

Nach  einer  Zusammenstellung  Luzzanis  sind  in  Italien  von  ver- 
schiedenen Forschern  bis  zum  Jahre  1905  im  ganzen  457  Tiergehirne 
auf  das  Vorhandensein  der  NEGRischen  Körperchen  untersucht  worden. 
Bei  der  Impfung  stellten  sich  297  als  von  wutkranken  Tieren  her- 
rührend heraus.  Nur  bei  9  Tieren  fehlten  die  spezifischen  Körper- 
chen. Krajuschkin  vermißte  sie  in  4  von  34,  Nicolas  in  7  von  61, 
NiiLis  in  2  von  61,  Bohne  in  9  von  110  sicheren  Wutfällen. 

Unter  insgesamt  428  Wutgehirnen,  die  im  Jahre  1905/1906  dem 
Institut  für  Infektionskrankheiten  ,, Robert  Koch"  eingesandt  wurden, 
fanden  sich  die  NEGRischen  Körperchen  bei  370  =  86,345  Proz., 
bei  58  =  13,55  Proz.  fehlten  sie. 

Der  Prozentsatz  der  Fälle  mit  positivem  Befund  an  NEGRischen 
Körperchen  schwankte:  im  Jahre  1908/09  86,90  Proz.,  im  Jahre 
1909/10  78,43  Proz.,  1910/11  78,5  Proz.,  trotzdem  die  Färbungs- 
methode konstant  blieb.  Fast  die  gleichen  Resultate  hatte  Babes, 
der  die  NEGRischen  Körperchen  in  80  Proz.  der  Fälle  von  Straßen- 
wut der  Hunde  fand.  Auf  das  häufige  Fehlen  der  Körperchen  bei 
der  experimentellen  stillen  Wut  der  Hunde  wurde  bereits  an  anderer 
Stelle  (s.  S.  847)  hingewiesen.  In  Wirklichkeit  wird  der  Prozent- 
satz der  NEGRischen  Körperchen  bei  den  an  Straßenwut  zugrunde 
gegangenen  Hunden  ein  höherer  sein,  als  es  nach  den  Statistiken  der 
antirabischen  Institute  der  Fall  ist.  Man  darf  nicht  vergessen, 
daß  die  größte  Anzahl  der  den  antirabischen  Stationen  eingesandten 
Hunde  nicht  eines  natürlichen  Todes  gestorben  sind,  sondern  in  einem 
Stadium  der  Krankheit  getötet  wurden,  wo  das  Gehirn  im  Tierversuch 
sich  bereits  als  infektiös  erwies,  NEGRische  Körperchen  dagegen  noch 
nicht  vorhanden  waren,  die  ja  erfahrungsgemäß  erst  zu  Beginn  der 
klinischen  Symptome  aufzutreten  pflegen.  Zu  berücksichtigen  ist 
ferner  die  Leistungsfähigkeit  der  zur  Diagnose  verwandten  Färbe- 
methode und  endlich  der  Umstand,  ob  die  Untersuchung  sich  nur 
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auf  das  Ammonshorn  beschränkte.  Es  ist  wahrscheinlich,  daß  bei 
systematischer  Durchforschung  des  ganzen  Zentralnervensystems  mit 
mehreren  Färbemethoden  auch  in  den  Fällen  noch  NEcmsche  Körper- 
chen gefunden  werden,  bei  denen  sie  im  Ammonshorn  fehlen.  So 
fanden  sich  in  einem  von  Schiemann  beschriebenen  menschlichen 
Lyssafall  die  NEGRischen  Körperchen  nicht  im  Ammonshorn,  wohl 
aber  in  zahlreicher  Menge  im  verlängerten  Mark  des  Verstorbenen. 
Im  allgemeinen  wird  man  wohl  behaupten  dürfen,  daß  die 
N  KGRischen  Körperchen  in  ca.  10— 12  Pro  z.  der  Fälle  im 
Ammonshorn  der  an  natürlicher  S t r a ß e n w u t i n f e k t i o n 
zugrunde  gegangenen  Hunde  nicht  gefunden  werden, 
während  sie  bei  anderen  Tierarten  und  beim  Menschen 
noch  öfter  zu  fehlen  scheinen  (Jos.  Koch). 

Bruno  Heymann  hatte  bei  9,  nicht  von  Hunden  stammenden, 
der  Breslauer  Station  eingesandten  Tierköpfen  bei  der  Durchsuchung 
des  Ammonshornes  nur  bei  4  (2  Katzen,  2  Einder)  ein  positives  Er- 
gebnis^ während  2  weitere  Katzen,  2  Pferde  und  1  Schwein  weder 
im  Ammonshorn  noch  in  der  Groß-  und  Kleinhirnrinde  die  NEGRi- 
schen Körperchen  aufwiesen  und  gleichwohl  im  Tierversuch  positive 
Ausschläge  ergaben. 

Zum  diagnostischen  Nachweis  der  Körperchen  eignet  sich  nach 
den  Erfahrungen  der  Berliner  "Wutschutzabteilung  am  besten  die 
Eosin -Methylenblaumethode  in  der  Modifikation  von  Lentz.  Mit 
Hilfe  der  Schnelleinbettung  nach  Henke-Zeller  ist  man  in  der  Lage, 
innerhalb  3  Stunden  nach  Eintreffen  eines  wutverdächtigen  Gehirnes 
ein  Schnittpräparat  des  Ammonshornes  herzustellen.  Wo  es  sich 
darum  handelt,  die  Innenstruktur  zu  Gesicht  zu  bekommen,  leistet 
die  außerordentlich  einfache  Färbung  nach  Stutzer  ausgezeichnete 
Dienste.  Allerdings  ist  hier  die  Fixierung  des  Schnittmaterials  in 
Sublimatalkohol  nötig,  erfordert  also  längere  Zeit  wie  die  Schnell- 
einbettungsmethode  nach  Henke-Zeller.  Derselbe  Nachteil  haftet 
der  Methode  von  v.  Krogh  an.  Auch  sie  hat  eine  vorzügliclie  Fixierung 
des  Materials  in  Sublimatalkohol  zur  Voraussetzung,  bietet  aber  an- 
dererseits den  Vorteil,  daß  sie  bei  gutem  Material  gewöhnlich  alle 
parasitären  Bindungen,  sowohl  NEGRische  Körperchen  als  auch  die 
kleinsten  kokkenförmigen  Gebilde  zur  Anschauung  bringt.  Die  Technik 
der  erwälinten  Färbemethoden  ist  auf  S.  858  u.  862)  eingehend  ge- 
schildert. 

Ist  es  auf  mikroskopischem  Wege  durch  den  Nachweis  der 
NEGRischen  Körperchen  nicht  gelungen,  die  Diagnose  Lyssa  zu  stellen, 
so  bleibt  nichts  anderes  übrig,  als  seine  Zuflucht  zum  Tierversuch 
zu  nehmen,  zum  biologischen  Experiment,  das  vor  der  NEGRischen  Ent- 
deckung als  alleiniger  exakter  Nachweis  einer  Lyssainfektion  in  Frage 
kam.  Bei  nicht  verunreinigtem  Ausgangsmaterial  genügt  .es,  einige 
Tropfen  einer  von  der  Medulla  oblongata  hergestellten  Emulsion  den 
Versuchstieren  subdural  nach  vorausgegangener  Trepanation  einzu- 
spritzen. Wenn  jedoch  das  Material  nicht  mehr  ganz  frisch  ist,  so 
empfiehlt  sich  die  intramuskuläre  Injektion  einer  dichten  Emulsion 
(Verreibung  des  Materials  mit  Kochsalzlösung  im  Verhältnis  1:3) 
in  die  dicke  Lendenmuskulatur  zu  beiden  Seiten  der  Wirbelsäule  Die 
intramuskuläre  Infektion  steht  zwar  an  Sicherheit  des  Erfolges  um 
ein  geringes. gegen  die  souveräne  subdurale  Infektion  zurück;  dieser 
JNachteil  wird  jedoch  dadurch  aufgehoben,  daß  erstens  eine  größere 
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Menge  der  Hirnemulsion  eingespritzt  werden  kann  und  ferner,  daß 
die  Gefahr  einer  Allgemeininfektion  bei  geringerer  bakterieller  Ver- 
unreinigung nicht  so  zu  fürchten  ist,  wie  bei  der  subduralen  Infektion. 
Ist  jedoch  das  Gehirn  bereits  in  Fäulnis  übergegangen,  so  wird  auf 
der  Berliner  Wutschutzabteilung  die  Verreibung  des  Gehirns  mit 
1-proz.  Karbollösung  vorgenommen,  die  Emulsion  24  Stunden  im  Eis 
schrank  sich  selbst  überlassen  und  dann  den  Versuchstieren  intra- 
muskulär eingespritzt  (Marx).  Durch  die  Behandlung  der  Gehirn - 
emulsionen  mit  Karbollösung  werden  die  Bakterien  meist  abgetötc:. 
während  das  im  allgemeinen  widerstandsfähigere  "Wutvirus  zwar  ge 
schädigt,  aber  in  den  meisten  Fällen  doch  lebensfähig  und  infektions- 
tüchtig bleibt.  Die  Schädigung  des  Wutvirus  durch  die  Karbollösung 
macht  sich  gewöhnlich  dadurch  bemerkbar,  daß  die  Inkubationszeit 
bei  den  infizierten  Tieren  länger  wie  gewöhnlich  dauert. 

Als  klassisches  Versuchstier  für  die  diagnostische 
Impfung  gilt  in  den  meisten  antirabischen  Instituten 
das  Kaninchen.  Wegen  der  Empfindlichkeit  dieser  Tiere  gegen 
Fäulnisbakterien,  der  langen  Inkubation  sowie  der  Kostspieligkeit 
hat  man  sich  bemüht,  einen  Ersatz  für  dasselbe  zu  finden.  Als  solchen 
haben  Jos.  Koch,  Bruno  Heymann  die  bunte  Ratte  empfohlen.  Wenn 
auch  die  Ratte  dem  Kaninchen,  was  die  Empfänglichkeit  für  Lyssa 
betrifft,  nicht  ganz  gleichwertig  ist,  so  ist  andererseits  die  Ratte  doch 
viel  widerstandsfähiger  gegen  Fäulnisbakterien  und  geht  viel  seltener 
an  Sepsis  ein,  wenn  das  zur  Impfung  benutzte  Gehirn  nicht  mehr 
frisch  ist.  Oefter  erliegen  die  Kaninchen  auch  der  Seuche,  so  daß  dann 
eine  Diagnose  durch  den  Tierversuch  überhaupt  nicht  gestellt  werden 
kann,  während  die  Ratte  in  typischer  Weise  erkrankt  und  so  eine 
Diagnose  noch  ermöglicht.  Die  gleichzeitige  Verwendung  von  Kanin- 
chen und  Ratten  hat  demnach  große  Vorzüge,  indem  die  eine  Tierart 
die  andere  gewissermaßen  kontrolliert.  Aus  diesem  Grunde  werden 
auf  der  Berliner  und  Breslauer  Wutschutzabteilung  die  diagnostischen 
Impfungen  der  tollwutverdächtigen  Gehirne  in  der  Weise  ausgeführt, 
daß  in  jedem  Falle  je  2  Kaninchen  und  2  Ratten  mit  3  ccm  der 
betreffenden  Gehirnemulsion  intramuskulär  zu  beiden  Seiten  der 
Wirbelsäule  infiziert  werden. 

Br.  Heymann,  der  die  bunte  Ratte  auf  ihre  Eignung  zur  klinischen  Diagnose 
untersuchte,  konnte  bei  52  Tieren  42mal  typische  Lyssa  konstatieren.  KozE- 
WALOFFs  Untersuchungen  haben  die  Empfänglichkeit  der  weißen  Mäuse  für  die 
Straßenwutinfektion  bestätigt.  Nach  seiner  Ansicht  sind  diese  Tiere  ebenfalls 
zu  diagnostischen  Zwecken  zu  gebrauchen.  Von  135  Mäusen,  denen  er  je 
1  ccni  Straßenvirus  unter  die  Rückenhaut  spritzte,  gingen  72  an  Lyssa  zugrunde, 
16  verendeten  an  Sepsis,  47  blieben  gesund,  die  Gesamtmortalität  betrug  also 
60  Proz.  Das  Krankheitsbild  der  an  Lyssainfektion  erkrankten  Mäuse  ist  sehr 
typisch  (Kozewaloff).  Es  ist  immer  die  paralytische  Form,  die  man  bei 
ihneu  beobachtet.  Zuerst  Parese  der  hinteren  Extremitäten,  dann  Paralvse, 
zuweilen  kommt  auch  eine  Hemiplegie  vor.  Die  Dauer  der  Krankheit  beträgt 
gewöhnlich  24  Stunden. 

Fast  allgemein  begegnet  man  in  den  Abhandlungen  und  Lehr- 
büchern über  Lyssa  der  Ansicht,  daß  der  Tierversuch  eine  unbedingte 
Zuverlässigkeit  beanspruchen  kann,  ja  der  Wert  des  Tierexperimentes 
wird  durchweg  so  hoch  bemessen,  daß  eine  Lyssainfektion  ausge- 
schlossen werden  kann,  wenn  die  diagnostische  Impfung  ein  negatives 
Resultat  ergibt.  Diese  Annahme  trifft  jedoch  nicht  zu.  Allerdings 
sind  die  Fälle,  bei  denen  der  Tierversuch  im  Stich  läßt,  selten.  Jos. 
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Koch  hatte  bei  seinen  diagnostischen  Impflingen  mit  91  sicheren  Wut- 
gehirnen 79mal  einen  vollen  Erfolg,  d.  h.  alle  4  zum  Versuch  ver- 
wandten Tiere  starben  an  typischer  Wut. 

Auch  in  Fällen  von  klinisch  sicherer  Wut  des  Menschen^ hat  der 
Ticrversuclr  versagt.  Abba  &  Bormans  konstatierten  die  Tatsache, 
daß  beide  mit  menschlichem  Lyssamaterial  geimpfte  Kaninchen  die 
drei  Monate  währende  Beobachtungszeit  überlebten.  Schiemann  hat 
einen  ähnlichen  Fall  menschlicher  Wut  mitgeteilt,  in  dem  die  Diagnose 
Tollwut  durch  den  in  üblicher  Weise  angestellten  Tierversuch  zunächst 
nicht  gestellt  werden  konnte.  Die  mit  Teilen  des  Ammonshornes  und 
der  Hirnrinde  infizierten  2  Kaninchen  starben  nach  mehreren  Mona- 
ten, ohne  das  Bild  der  Wut  gezeigt  zu  haben,  während  2  gleichzeitig 
infizierte  Ratten  überhaupt  am  Leben  blieben.  Dagegen  führte  die 
Verimpfung  des  Rückenmarkes  des  Verstorbenen  zu  einem  positiven 
Resultat. 

Für  den  Mißerfolg  des  diagnostischen  Tierversuches  in  Fällen 
sicherer  Wut  sind  nach  Jos.  Koch  eine  atypische  Lokalisation,  unge- 
nügende Vermehrung  oder  zu  geringe  Virulenz  des  Erregers  in  dem 
Impfmaterial  verantwortlich  zu  machen. 
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Erklärung  der  farbigen  Tafel. 

Fig.  1.  Uebersichtspräparat  eines  Querschnittes  durch  das  Ammonshorn  eines 
an  Straßenwut  verendeten  Hundes.  Färbung  mit  Eosin-Methylenbiau 
Der  Konvexität  des_  Ammonshornes  parallel  läuft  der  Zug  der  großen 
Ganglienzellen,  der  in  der  sogenannten  Bucht  des  Ammonsliornes  endet 
die  von  dem  Zellenzug  der  Fimbrie  umschlossen  wird.  Die  in  der  Bucht 
zerstreut  liegenden  großen  Ganglienzellen  enthalten  mit  Vorliebe  die 
NEGRischen  Körperchen. 

„  2.  Einzelne  Ganglienzellen  aus  Fig.  1.  Vergrößerung  1 : 1000.  Färbung 
nach  Lentz.  Die  Ganglienzellen  enthalten  NEGRische  Körperchen 
von  verschiedener  Größe.  Sie  sind  von  karmoisinroter  Farbe  und  ent- 
halten die  dunkelblau  gefärbten,  punktförmigen  oder  in  Diploform  an- 
geordneten Innenkörperchen.  Rechts  ein  Gefäß  mit  roten  Blutkörper- 
chen, durch  ihre  zinnoberrote  Farbe  und  Fehlen  der  blauen  Innen- 
körperchen leicht  von  den  NEGRischen  Körperchen  zu  unterscheiden. 

„  3.  Partie  aus  der  grauen  Substanz  des  Ammonshornes  des  Hundes  Nr.  60 
(experimentelle  Straßenwut ;  intramuskulär  infiziert  am  2.  April  mit 
5  ccm  Gehirnemulsion  des  Hundes  Eupen ;  tot  am  19.  April  1910 
[Jos.  Koch]).  Präparat  nach  Heidenhain  gefärbt,  Kontrastfärbung 
mit  Eosin.  Ganglienzellen  und  das  angrenzende  graue  Gewebe  zeigen 
intensiv  schwarz  gefärbte  kokkenartige  Gebilde,  während  das  Gewebe 
durch  Eosin  gleichmäßig  rot  gefärbt  erscheint. 

„  4.  Ganglienzelle  aus  dem  Ammonshorn  des  Hundes  Nr.  45  (experimen- 
telle  Straßenwut ;  infiziert  am  7.  August  mit  Gehirn  des  Hundes 
Lauterecken;  Negri  positiv;  tot  am  28.  August  1909  [Jos.  Koch]); 
Färbung  nach  v.  Kroch  ;  Ganglienzelle  mit  zahlreichen  intracellulär 
gelegenen,  metachromatisch  sich  färbenden  kokkenförmigen  Gebilden 
von  wechselnder  Größe ;  dieselben  Formen  auch  extracellulär. 

„  5.  Ganglienzelle  des  Ammonshorns  des  Hundes  Nr.  55  (experimentelle 
Straßenwut,  intramuskuläre  Infektion  mit  3  ccm  Gehirnemulsion  vom 
Hund  aus  Neuwied  [Negri  positiv],  am  13.  November  1909 ;  tot  am 
11.  Dezember  1909  [Jos.  Koch]).  Das  Bild  zeigt  zahlreiche  intra- 
und  extracellulär  gelegene  Formen. 

„  6.  Zeiß,  Homog.  Immers.,  Kompens. -Ok.  Nr.  8.  Ganglienzelle  aus  dem 
Lendenmark  des  Hundes  Nr.  16  (experimentelle  Straßenwut,  intra- 
muskulär infiziert  am  4.  Februar  1909  mit  5  ccm  einer  Gehirnemulsion 
des  Hundes  aus  Treis  [Negri  positiv];  getötet  am  19.  Februar  1909 
[Jos.  Koch]).  Zelle  erfüllt  mit  „Einschlüssen"  von  verschiedener 
Größe  und  Gestalt ;  sichtbar  sind  Diploformen,  feinste  Doppelpunkte, 
auch  einige  stäbchenartige  Gebilde,  fast  alle  von  einem  hellen  Saum 
umgeben. 

„  7.  Ganglienzelle  aus  der  Bucht  des  Ammonshorns  eines  an  Tollwut  ver- 
endeten Ochsen  Nr.  204.  Negri  positiv  (Jos.  Koch).  Bei  Färbung  nach 
Heidenhain  werden  in  den  Ganglienzellen  außer  den  NEGRischen 
Körperchen  noch  eine  große  Anzahl  feiner  Gebilde,  teils  als  Diplo- 
formen, teils  als  runde  Körperchen  sichtbar,  die  bei  Eosin-Methylenblau 
nicht  gefärbt  werden.  Die  NEGRischen  Körperchen  anderer  Zellen  des- 
selben Scnittes  vielfach  aus  kleinen  runden  Gebilden  zusammengesetzt. 

„  8,  9,  10,  11.  NEGRische  Körperchen  aus  Ausstrichpräparaten  der  grauen 
Substanz  des  Ammonshorns  von  Kühen  (experimentelle  Wut)  bei 
stärkster  Vergrößerung.  Zeiß,  2  mm  Apochr,  homog.  Immers.  Apert. 
1.40,  Komp.-Ok.  18,  Tubuslänge  160  mm.  Färbung  nach  Giemsa. 

„     12,  13,  14.    NEGRische  Körperchen  aus  Ausstrichpräparaten  der  grauen 
Substanz  des  Ammonshai-ns  von  Kühen  (experimentelle  Wut).  Zeiß, 
•  2  mm  Apochr.,  homog.  Immers.  Apert.  1.40,  Komp.-Ok.  18,  Tubusläuge 
160  mm.   Färbung  mit  Eosin-BoRRELschem  Blau. 

Die  Abbildungen  8,  9,  10,  11,  12,  13,  14  sind  entnommen  der 
Arbeit  Negris  über  die  Morphologie  und  den  Entwickeluugszyklus 
des  Parasiten  der  Tollwut  (Neuroryctes  hydrophobiae  CALtciNs), 
Zeitschr.  f.  Hygiene  u.  Infektionskrankheiten,  Bd.  63,  1909. 
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Wutschutzimpfung  und  Wutimmunität*). 

Von 

Privatdoz.  Dr.  0.  Heller  und  Privatdoz.  Dr.  M.  Rothermundt, 

Bern-Dresden  Bern. 


Die  Grundlagen  der  Immunisierungsmethoden. 

Die  ersten  wissenschaftlich  begründeten  Angaben  über  erfolg- 
reiche Immunisierung  gegen  Tollwut  stammen  von  Galtier,  der  1881, 
also  noch  in  der  Aera  vor  Pasteur,  mitteüte,  daß  Schafe  durch 
intravenöse  Injektionen  von  Speichel  wutkranker  Tiere  immunisiert 
werden  können. 

Die  grundlegenden  Arbeiten  jedoch,  welche  das  Fundament  für 
unsere  gesamte  heutige  Kenntnis  von  der  Lyssaimmunität  bilden, 
haben  wir  Pasteur  zu  verdanken. 

Am  6.  Dezember  1883  machte  Pasteur  auf  dem  Kongreß  zu 
Kopenhagen  seine  ersten  Mitteilungen  über  gelungene  Immunisierung 
von  Hunden.  Am  24.  Febr.  1884  legte  er  der  französischen  Akademie 
ausführlich  die  Ergebnisse  seiner  Forschungen  dar. 

Wie  bekannt,  gingen  den  Untersuchungen  Pasteurs  über  Tollwut 
und  Tollwutschutzimpfung  seine  Studien  über  Schutzimpfung  bei 
Müzbrand  und  Schweinerotlauf  voraus.  Hier  hatte  Pasteur  mit  Er- 
folg ein  damals  neues  Prinzip  —  wenn  wir  von  der  Schutzpocken- 
impfung nach  Jenner  absehen  —  angewandt,  nämlich  die  Immuni- 
sierung mit  Hilfe  eines  künstlich  abgeschwächten  Virus.  In  An- 
lehnung an  die  Ergebnisse  der  Schutzpockenimpfung  glaubte  nun 
Pasteur  in  der  Abschwächung  des  Wutvirus  vermittels  Durchleitung 
durch  den  Affenkörper  eine  neue  Methode  gefunden  zu  haben,  die  in 
gleicher  Weise  wie  bei  Milzbrand  und  Rotlauf  auch  zu  einer  erfolg- 
reichen Immunisierung  gegen  die  Hundswut  führen  könnte.  Und  in 
der  Tat  konnte  er  vor  einer  Kommission  nachweisen,  daß  es  gelingt, 
Hunde  mit  einem  solchen  abgeschwächten  Virus  zu  immunisieren. 
Pasteur  ging  bei  seinen  Versuchen  so  vor,  daß  er  vorerst  das  Wut- 
virus von  Affe  zu  Affe  fortpflanzte  und  dabei  von  den  einzelnen 
Tieren  ein  Mark  gewann,  das  entsprechend  der  Zahl  der  durchlaufenen 
Passagen  eine  stetige  Abnahme  seiner  Virulenz  zeigte.  Mit  solchem 
abgestuften  Virus  wurden  Kaninchen  infiziert  und  das  Mark  der  ein- 
gegangenen Tiere  zur  subkutanen  Vorbehandlung  von  Hunden  benutzt, 
und  zwar  in  der  Weise,  daß  mit  dem  schwächsten  Virus  begonnen 
und  allmählich  zum  stärksten,  das  nur  einmal  durch  den  Affenkörper 


*)  Unter  Benutzung  von  Marx,  Lyssaimmunität,  dieses  Handb.,  1.  Aufl.,  Bd.  IV. 

Handbuch  der  pathogenen  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VIII.  57 
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durcligeleitefc  war,  fortgeschritten  wurde.  Die  so  behandelten  Hunde 
zeigten  sich  tatsächlich  als  vollkommen  immun  gegen  Biß  und  fast  in 
allen  Fällen  immun  gegen  die  subdurale  Infektion. 

Damit  hatte  sich  also  für  die  Erlangung  der  Lyssaimraunität  das 
Prinzip  der  Vorbehandlung  mit  abgeschwächtem  Virus  und  nach- 
folgender Zufuhr  von  virulentem  Material  als  erfolgreich  erwiesen. 
Für  Zwecke  der  Praxis  jedoch,  d.  h.  für  Massenimpfungen  bei 
Menschen,  sei  es,  daß  sie  von  wutkranken  oder  wutverdächtigen 
Tieren  gebissen  waren,  konnte  natürlich  diese  Methode  der  Immuni- 
sierung vermittels  eines  durch  Affenpassage  abgeschwächten  Virus 
keine  Anwendung  finden.  Die  Versuche  hatten  aber  Pasteur  und 
seinen  Mitarbeitern  den  Weg  gezeigt,  der  zu  dem  gewünschten  Ziele 
führte. 

Im  Jalire  1885  wiesen  Pasteur,  Eoux  &  Chamberland  nach, 
daß  eine  Abschwäch ung  des  Virus  auch  auf  andere  Weise  zu  er- 
langen sei,  nämlich  durch  allmähliche  Austrocknung  des  Markes. 
Virulentes  Mark,  das  von  einem  an  Virus  fixe  eingegangenen  Ka- 
ninchen stammte,  wurde  bei  23 — 25  o  C  über  Kali  causticum  längere 
Zeit  getrocknet,  und  es  zeigte  sich  dabei,  daß  das  nach  diesem  Ver- 
fahren behandelte  Mark  entsprechend  dem  Grade  der  Austrocknung 
eine  stetig  fortschreitende  Abschwächung  erfuhr.  Die  täglich  von 
dem  Material  entnommenen  und  subdural  auf  Kaninchen  verimpften 
Proben  ergaben  das  für  die  Immunisierungsmethodik  so  wichtig  ge- 
wordene Eesultat,  daß  das  fünf  Tage  lang  über  Aetzkali  getrocknete 
Mark  eine  Verlängerung  der  Inkubationszeit  bewirkt,  während  das 
8  Tage  lang  getrocknete  einen  ganz  unregelmäßigen  Ausbruch  der 
Hunds wut  zur  Folge  hatte.  12 — 14  Tage  altes  Mark  dagegen  war 
bei  subduraler  Einverleibung  für  Kaninchen  vollkommen  avirulent. 
Bei  richtiger  Dosierung  und  etappenweisem  Vorgehen  bei  der  Be- 
handlung, indem  zunächst  avirulentes  Material  zugeführt  und  Schritt 
für  Schritt  zu  vollvirulentem  übergegangen  wurde,  konnte  Pasteur 
auch  auf  dem  genannten  Wege  Immunität  erzielen. 

Mit  diesen  Versuchen  war  also  zunächst  eine  bequeme  und  leicht 
durchführbare  Methode  der  Schutzimpfung  gefunden  und  experimentell 
wohl  begründet.  Pasteur  begnügte  sich  jedoch  nicht  mit  dieser 
bedeutsamen  Errungenschaft,  und  in  einer  weiteren  Reihe  grundlegen- 
der Experimente  versuchte  er  zu  ermitteln,  ob  sich  nicht  Methoden 
finden  ließen,  die  nicht  nur  bei  präventiver  Anwendung,  sondern  auch 
nach  bereits  stattgefundener  Infektion  gegen  den  Ausbruch  der  Hunds- 
wut zu  schützen  vermögen.  Dieses  Bestreben  führte  zu  dem  Eesultat, 
daß  Hunde  sogar  bei  intrakranieller  Impfung  vor  dem  Ausbruch  der 
Krankheit  bewahrt  werden  können,  wenn  die  Behandlung  nicht  später 
als  24  Stunden  nach  der  Infektion  in  der  Weise  erfolgt,  daß  die  Tiere 
sämtliche  Markserien  von  avirulentem  bis  zu  vollvirulentem  Material 
innerhalb  24  Stunden  erhalten,  und  der  gleiche  Turnus  noch  einmal 
wiederholt  wird. 

Die  von  Pasteur  experimentell  erwiesene  Möglichkeit  einer 
Schutzimpfung  mit  getrocknetem  Mark  ist  später  vielfach  nachgeprüft 
und  von  den  meisten  Autoren  vollauf  bestätigt  worden.  Zu  negativen 
Ergebnissen  in  dieser  Richtung  sind  nur  ganz  vereinzelte  Beobachter 
gelangt,  so  z.  B.  unter  anderen  v.  Frisch,  dessen  Resultate  jedoch, 
wie  Paltauf  hervorhebt,  auf  gewissen  Versuchsfehlern  —  Wahl  zu 
kleiner  Kaninchen  —  beruhen. 
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HöGYEs,  der  bei  seinen  Immunisierungsversuchen  mittels  ge- 
trockneten'Markes  nach  dem  Verfahren  von  Pasteur  keine  so  glatten 
Resultate  erzielen  konnte,  kam  auf  Grund  gewisser  Erwägungen  zu 
einer  Abänderung  der  PASTEURSchen  Immunisierungsmethode,  die  sich 
in  der  Folge  als  sehr  zweckmäßig  erwiesen  hat. 

HöGYEs  ging  dabei  von  folgenden  Ueberlegungen  aus: 

Betrachtet  man  den  Vorgang  des  PASTEURSchen  Imnmnisierungs- 
verfahrens,  das,  wie  bereits  dargelegt,  auf  dem  Prinzip  der  Vor- 
behandlung der  Tiere  mit  getrocknetem  Mark  beruht,  wobei  mit  völlig 
avirulentem  Material  begonnen  und  allmählich  zu  immer  stärkerem 
Virus  fortgeschritten  wird,  so  scheint  es  zunächst,  daß  es  sich  bei 
dem  Prozeß  der  Austrocknung,  wie  es  auch  anfangs  von  Pasteur 
selbst  angenommen  wurde,  um  eine  Abschwächung  vitaler  Eigen- 
schaften des  Wuterregers  handelt.  Diese  Annahme  erwies  sich  jedoch 
nicht  als  zutreffend,  denn  es  gelang  Högyes,  Immunität  auch  mit 
vollständig  frischem  Virus  zu  erzielen,  wenn  er  die  Behandlung  mit 
solchen  Verdünnungen  des  Markes  begann,  die  wie  die  ältesten 
Trockenmarke  nicht  mehr  virulent  waren  und  dann  zur  Injektion 
von  immer  mehr  konzentriertem  Material  überging.  Mit  Hilfe 
dieser  Methode  konnte  Högyes  sowohl  in  präventiver  Weise,  wie 
auch  nach  stattgefundener  Infektion,  selbst  wenn  dieselbe  intra- 
kraniell  erfolgt  war,  bei  Hunden  eine  sichere  Immunität  erreichen. 
Daraus  geht  mit  einer  gewissen  Wahrscheinlichkeit  hervor,  daß  durch 
das  Trocknen  des  Markes  nicht  eine  Abschwächung  des  Virus, 
sondern  in  erster  Linie  eine  Verminderung  der  Zahl  der  spezifischen 
Erreger,  d.  h.  ein  allmähliches  Absterben  derselben,  bedingt  wird. 
Für  diese  Annahme  spricht  der  Umstand,  daß,  wenn  man  die  Virus- 
menge unterhalb  einer  gewissen  Grenze  einfülirt,  die  Zahl  der  einge- 
führten Erreger  zu  klein  ist,  um  überhaupt  eine  Infektion  auszulösen ; 
überschreitet  man  aber  eben  diese  Grenze,  so  kommt  es  zwar  zu  einem 
Ausbruch  der  Krankheit,  aber  die  Latenzperiode  ist  verlängert,  in- 
dem eine  längere  Zeit  vergeht,  bis  die  spezifischen  Keime  sich  in 
genügender  Anzahl  vermehrt  haben,  um  eine  Durchseuchung  des  zen- 
tralen Nervensystems  herbeizuführen. 

Diese  beiden  Methoden  weichen  also  im  Prinzip  kaum  von- 
einander ab.  Beide  suchen  ihr  gemeinsames  Ziel  —  den  Zustand  der 
Immunität  —  auf  gleichen  Wegen  zu  erreichen:  nämlich  durch  Ein- 
führung ganz  allmählich  ansteigender  Dosen. 

Aehnlich  verhalten  sich  die  Methoden  der  Immunisierung  von 
Babes,  Puscariu  &  Vesesco,  bei  denen  die  Abschwächung  des  Virus 
durch  Erwärmen  geschieht,  und  das  Verfahren  von  Calmette,  Rodet 
&  Galavielle,  bei  welchen  die  Abschwächung  durch  Behandlung  mit 
Glyzerin  erfolgt. 

Auf  einem  ganz  anderen  Prinzip  beruht  die  Methode  von  Tiz- 
zoNi  &  Centanni,  nach  welcher  die  Vorbehandlung  der  Tiere  mit  einem 
tatsächlich  abgeschwächten  Virus  angestrebt  wird.  Die  Abschwächung 
wird  mittels  Einwirkung  des  natürlichen  Magensaftes  auf  das  Mark 
wie  es  zuerst  Wyrsikowsky  angegeben  hat,  herbeigeführt.  DaJi  es  auch 
auf  diesem  Wege  gelingt,  eine  wirksame  Immunität  zu  erzielen, 
haben  die  Untersuchungen,  von  Babes  &  Talasescu  bewiesen,  die 
übrigens  anstatt  des  natürlichen  Magensaftes  einen  künstlich  her- 
gestellten verwendeten.  Für  die  Fähigkeit  des  Magensaftes,  die 
i^.rreger  in  ihrer  Vitalität  zu  beeinflussen,  spricht  der  Umstand,  daß 
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das  Mark  von  Tieren,  die  mit  derart  abgesclnväclitem  Virus  vorbe- 
handelt sind,  noch  in  der  nächsten  Generation  eine  verzögerte  In- 
kubation zur  Folge  hat.  Im  übrigen  wird  auch  bei  diesem  sogenannten 
italienischen  Verfahren  der  Prozeß  der  Immunisierung  in  quanti- 
tativer Beziehung  in  gleicher  Weise  durchgefülirt  wie  bei  den  anderen 
Methoden. 

Fermi  benutzt  zur  Immunisierung  der  Tiere  einen  Impfstoff, 
den  er  aus  einer  10-proz.  Emulsion  von  Virus  fixe  mit  Zusatz  voji 
1  Proz.  Karbolsäure  bereitet.  Zur  Herbeiführung  der  Immunität 
sind  im  ganzen  30  ccm  dieser  Emulsion  nötig,  die  im  Laufe  von 
10 — 20  Tagen  mittels  15 — 20  Einspritzungen  verabreicht  werden. 
Dieses  FERMische  Vaccin  soll  selbst  in  20-proz.  Emulsion  bei  sub- 
kutaner Verimpfung  vollkommen  ungiftig  sein,  Repetto  ist  es  ge- 
lungen, auf  diesem  Wege  Hunde  gegen  die  nachfolgende  subkutane 
oder  subdurale  Infektion  mit  Virus  fixe  zu  schützen.  Es  scheint, 
daß  bei  dem  genannten  Immunisierungsverfahren  im  Organismus  der 
behandelten  Tiere,  die  eine  subdural  oder  subkutan  herbeigeführte 
Infektion  mit  Virus  fixe  überstanden  haben,  zur  Bildung  beträcht- 
licher Mengen  antirabischer  Schutzstoffe  kommt.  So  vermochte  Re- 
petto mit  dem  Serum  solcher  Tiere  Muriden,  die  subkutan  mit  Virus 
fixe  infiziert  wurden,  in  100  Proz.  der  Fälle  vor  dem  Ausbruch  der  Wut 
zu  bewahren.  Krajuschkin,  V.  &  S.  Babes,  Sawtschenko  u.  a. 
konnten  jedoch  diese  Resultate  nicht  bestätigen.  Nach  den  Angaben 
von  Sawtschenko  werden  Virusemulsionen  selbst  durch  einen  Phenol- 
gehalt von  1,  3  und  5  Proz.  nicht  entgiftet,  was  von  ihm  darauf 
zurückgeführt  wird,  daß  die  Wuterreger  in  den  NervenzeUeinschlüssen 
vor  der  Einwirkung  des  Phenols  geschützt  bleiben.  Zu  ähnlichen 
Ergebnissen  ist  auch  Krajuschkin  gelangt,  der  selbst  im  Laufe 
von  10 — 12  Tagen  keine  Abschwächung  des  Virus  fixe  durch  eine 
1-proz.  Karbolsäure  feststellen  konnte. 

Schließlich  wäre  hier  noch  die  Immunisierung  mit  rabizidem 
Serum  und  die  kombinierte  aktiv-passive  Immunisierungsmethode  zu 
erwähnen.  Das  letztere  Verfahren  ist  neuerdings  hauptsächlich  von 
Marie  weiter  ausgebaut  worden.  Bei  dieser  Methode  wird  die  Im- 
munisierung mit  einem  durch  rabizides  Serum  genau  neutralisierten 
Virus  oder  mit  einem  Gemisch  vorgenommen,  in  welchem  ein  ge- 
ringer Ueberschuß  von  Virus  vorhanden  ist. 

Im  Gegensatz  zu  den  bisher  erwähnten  Immunisierungsverfahren, 
die  darauf  hinauslaufen,  den  Organismus  auf  die  Einführung  von 
vollvirulentem  Material  mit  Hilfe  systematischer  Injektionen  von  ab- 
geschwächtem, verdünntem  oder  neutralisiertem  Virus  vorzubereiten 
und  eine  gewisse  Grundimmunität  zu  erzeugen,  stehen  jene  Methoden, 
die  auf  jede  vorbereitende  Behandlung  verzichten  und  bei  denen  von 
vornherein  vollvirulentes  Material  in  großen  Mengen  verwendet  wird. 

Solche  Versuche  sind  zuerst  von  Galtier  mitgeteilt  worden. 
Galtier  zeigte,  wie  früher  hervorgehoben,  im  Jahre  1884,  daß  Herbi- 
voren durch  intravenöse  Injektionen  von  Speichel  wutkranker  Tiere 
immun  gemacht  werden  können.  Nocard  &  Roux,  die  an  Stelle  des 
Speichels  frische  Emulsionen  von  Wutgehirnen  benutzten,  konnten 
die  Resultate  Galtierä  im  vollen  Umfange  bestätigen.  Merkwürdig 
ist  es,  daß  nach  Nocard  die  Injektion  des  Virus  in  die  Carotis  stets 
Tollwut  hervorruft,  hingegen  eine  Injektion  in  die  Arteria  femoraJis 
in  gleicher  Weise  wie  die  intravenöse  Injektion  immunisierend  wirkt. 
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Die  Immunisierung  durch  intravenöse  Injektion  von  vollvirulentem 
Material  gelingt  nur  bei  Ilerbivorcn,  während  z.  B.  bei  Hunden  diese 
Art  der  Einverleibung  nur  bei  Benutzung  eines  abgeschwächten  Virus, 
sei  es  als  einziges  und  ausschließliches  Immunisierungsmaterial,  sei  es 
als  bloße  Vorbereitung  für  die  spätere  Einführung  von  vollvirulentem 
Virus,  von  Erfolg  begleitet  ist  (Eoux,  Protopopoff).  Krasmitski 
zeigte,  daß  auch  Kaninchen  durch  intravenöse  Injektionen  von  Emul- 
sionen von  Virus  fixe  immunisiert  werden  können.  Den  Injektionen 
mit  abgeschwächtem  Virus  spricht  er  jede  immunisierende  "Wirkung 
ab,  was  offenbar  nicht  ganz  mit  den  Tatsachen  im  Einklang  steht. 

Bei  einem  anderen  Modus  der  Einverleibung  des  Virus  lassen  sich 
auch  Hunde,  Katzen,  Kaninchen  ohne  jede  Vorbehandlung  bei  Ver- 
wendung von  vollvirulentem  Material  erfolgreich  und  bequem  immuni- 
sieren. Das  geschieht,  wenn  das  Grift  intraperitoneal  eingeführt  wird. 
Allerdings  lauten  die  Angaben  der  einzelnen  Autoren  darüber  sehr 
verschieden  und  widersprechen  sich  zum  Teil.  Nach  den  Untersuch- 
ungen von  Galtier,  di  Vestea  und  Zagari  lassen  sich  alle  Tiere 
von  den  serösen  Höhlen  aus  infizieren.  Protopopoff  und  vor  allem 
Hellmann  zeigten  hingegen,  daß  die  intraperitoneale  Injektion  von 
Virus  fixe  nicht  Tollwut,  sondern  im  Gegensatz  hierzu  Immuni- 
tät erzeugt.  Hellmann  gibt  allerdings  an,  daß  bei  der  intraperi- 
tonealen Einverleibung  gewisse  Vorsichtsmaßregeln  beobachtet  werden 
müssen,  so  führte  er,  um  beim  Durchstechen  der  Bauchdecken  eine 
Infektion  nicht  zu  setzen,  das  Virus  durch  den  Leistenkanal  in  die 
Bauchhöhle  ein.  Bei  Kaninchen  erhielt  Hellmann  mit  Hilfe  dieser 
Methode  bei  Benutzung  von  frischem  Virus  fixe  keine  einheitlichen 
Resultate,  da  sich  die  Tiere  für  eine  nachträglich  vorgenommene  In- 
fektion in  vielen  Fällen  empfänglich  erwiesen.  F.  R.  Marx  kam 
insofern  zu  einem  von  Hellmann  abweichenden  Resultat,  als  er  bei 
Verwendung  großer  Dosen  Virus  auch  bei  Kaninchen  stets  nach 
einer  einmaligen  Injektion  kompletten  Impfschutz  erhielt.  Trotz- 
dem er  ohne  alle  Vorsichtsmaßregeln  die  Kanüle,  nach  Durchtrennung 
der  äußeren  Haut,  ins  Peritoneum  einstieß,  war  ihm  niemals  ein 
Versuchstier  (Kaninchen,  Hund,  Ziege),  das  nach  dieser  Methode 
behandelt  wurde,  an  Wut  erkrankt.  Heim  wie  Remlinger  konnten 
ebenfalls  durch  eine  einmalige  intraperitoneale  Einverleibung  von 
Virus  fixe  einen  Impfschutz  erzeugen.  Allerdings  tritt  nach  Heim 
bloß  eine  Immunität  gegen  eine  spätere  Infektion  mit  Virus  fixe  ein, 
nicht  aber  gegen  Straßenwut.  Dieses  Phänomen  spricht  wieder 
dafür,  daß  das  Straßenvirus  durch  Fortzüchtung  im  Kaninchenkörper 
eine  Umstimmung  erfäJirt. 

Zur  Erzielung  einer  sicheren  Immunität  auf  peritonealem  Wege 
sind  beim  Kaninchen  sehr  beträchtliche  Mengen  von  Virus  fixe  not- 
wendig. Nach  Marx  müssen  3  g  Gehirnsubstanz  auf  einmal  in- 
jiziert werden.   Bei  Hunden  reichen  wesentlich  kleinere  Dosen  aus. 

Obwohl  sich  die  auf  peritonealem  Wege  erzeugte  Immunität 
durch  ihre  Intensität,  wie  durch  die  Dauer  des  Schutzes  auszeichnet, 
so  kann  die  Methode  nach  Remlinger  vorläufig  nur  ein  rein  wissen- 
schaftliches Interesse  beanspruchen,  weil  ihrer  praktischen  Anwendung 
das  Bedenken  entgegensteht,  daß  weder  die  völlige  Unschädlichkeit 
des  intraperitoneal  eingeführten  Virus  erwiesen  ist,  noch  der  dadurch 
erzielte  immunisatorische  Effekt  in  jedem  Falle  gewährleistet  er- 
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Es  sei  liier  noch  erwähnt,  daß  eine  Immunisierung  mit  Straßen- 
wut als  Impfmaterial  bisher  nicht  herbeigeführt  werden  konnte. 

Die  Schutzwirkung  tritt  nach  intraperitonealer  Behandlung  bei 
einzelnen  Tieren  bereits  am  12.  Tage  nach  der  ersten  Injektion  auf; 
vom  13.  Tage  ab  sind  die  Tiere  sicher  immun.  Dieser  Zeitpunkt  des 
Eintritts  der  Immunität  stimmt  mit  den  Beobachtungen  überein,  die 
bei  den  üblichen  Methoden  der  Schutzimpfung  am  Menschen  ge- 
macht worden  sind. 

Die  Dauer  der  Immunität  steht  wohl  in  einem  Zusammenhang 
mit  gewissen  individuellen  Momenten  und  mit  der  Art  des  ange- 
wandten Immunisierungsverfahrens.  So  stellte  Marx  bei  zwei  Tieren, 
die  eine  einmalige  intraperitoneale  Injektion  erhalten  hatten,  noch 
nach  sechs  Monaten  und  bei  einem  mit  wiederholten  kleineren  Dosen 
behandelten  Tier  nach  11  Monaten  den  Zustand  der  Immunität  fest. 
tlöGYEs  konnte  konstatieren,  daß  die  künstliche  Immunität  bei  Hunden 
4  Jahre  anhielt.  Kraus  konnte  bei  einem  schutzgeimpften  Menschen 
noch  nach  85  Tagen  Immunstoffe  im  Blute  nachweisen. 

Wissenschaftliches  Interesse  bieten  schließlich  die  Versuche  von 
Fermi,  Repetto,  sowie  von  Remlinger.  Nach  Fermi  &  Eepetto 
gelingt  es,  nach  Verfütterung  von  wutverdächtigem  Material  bei 
Muriden  Immunität  zu  erzeugen.  Remlinger  sah  wohl  Immunität 
entstehen  nach  Vorbehandlung  von  Kaninchen  mittelst  zwei  bis  drei- 
mal wiederholter  rektaler  Injektionen  eines  halben  oder  ganzen  Kubik- 
zentimeters eines  in  20  ccm  Wasser  emulsionierten  Gehirnes,  das 
von  einem  an  Virus  fixe  eingegangenen  Kaninchen  stammte,  hin- 
gegen war  es  ihm,  im  Gegensatz  zu  Fermi,  unmöglich,  durch  Ver- 
fütterung von  Virus  fixe  bei  Ratten  Immunität  hervorzurufen.  Rem- 
linger schließt  daraus,  daß  die  Immunität  auf  rektalem  Wege  ver- 
hältnismäßig leicht  gelingt,  dagegen  per  os,  wenn  überhaupt,  jeden- 
falls nur  sehr  schwer  zu  erreichen  ist. 

Während  bei  den  bisher  besprochenen  Immunisierungsmethoden 
als  Antigen  ausschließlich  virushaltiges  Material  in  Betracht  kam, 
finden  sich  in  .der  Literatur  zahlreiche  Angaben,  nach  denen  eine 
spezifische  Immunität  gegen  Lyssa  mit  nichtspezifischen  Substanzen 
erzeugt  worden  ist.  Könnten  diese  Angaben  uneingeschränkt  be- 
stätigt werden,  so  hätten  wir  damit  eine  Tatsache  kennen  gelernt, 
die  schwer  in  Einklang  zu  bringen  wäre  mit  unseren  Anschauungen 
über  die  Spezifität  der  Immunität  und  die  auf  dem  Gebiete  der  ToU- 
wutscliutzimpfung  bedeutsame  Konsequenzen  nach  sich  ziehen  dürfte. 
—  Was  nun  die  oben  erwähnten  Versuche  anbetrifft,  so  gelang  es 
zuerst  Babes,  Hunde  durch  systematische  Behandlung  mit  normaler 
Nervensubstanz  gegen  eine  nachfolgende  Infektion  zu  immunisieren. 
Diese  Resultate  konnten  allerdings  von  Calabrese,  Aüjeszky  und 
Marx  nicht  bestätigt  werden. 

Weitere  ausgedehnte  Studien  in  dieser  Richtung  sind  haupt- 
sächlich von  Fermi  angestellt  worden,  der  seine  Versuche  vorwiegend 
an  Muriden  angestellt  hatte.  Fermi  gelangt  auf  Grund^seiner  Unter- 
suchungen zu  dem  Ergebnis,  daß  die  immunisierende  Kraft  der  nor- 
malen Nervensubstanz  für  Muriden  derjenigen  des  Virus  fixe  nicht 
nachsteht.  Repetto  vermochte  sogar  durch  Behandlung  mit  normaler 
Hirnsubstanz  Muriden  3  Tage  nach  der  Infektion  in  66  Proz.  der 
Fälle  vor  dem  Ausbruch  der  Wut  zu  schützen,  während  mit  dem 
PASTEURSchen  Vaccin  nur  55  Proz.  der  Tiere  gerettet  werden  konnten. 
R.  Kraus  &  Fukuhara  haben  die  Angaben  von  Fermi  einer  sorg- 
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fältigen  Prüfung  unterzogen,  ohne  sie  aber  bestätigen  zu  können. 
Kkaus  &  -FuKUHARA  spreclicn  der  normalen  Nervensubstanz  jede 
immunisierende  Wirkung  ab.  Weder  vermochten  sie  damit  Muriden 
vor  dem  Ausbruch  der  Lyssa  zu  bewaliren,  noch  war  es  ihnen  möglich, 
im  Serum  von  Tieren,  die  längere  Zeit  mit  solchem  Material  vor- 
behandelt waren,  rabizide  Stoffe,  wie  sie  Fermi  festgestellt  haben 
will,  nachzuweisen.  Zu  ähnlichen  Ergebnissen  sind  auch  Remlinger, 
Krajuschkin,  Babes  &  Sieminski  gekommen. 

Was  nun  die  Bedeutung  dieser  Befunde  anbetrifft,  wie  sie 
speziell  von  Fermi  und  anderen  beobachtet  worden  sind,  so  möchten 
wir  uns  der  Auffassung  von  Marx  anschließen,  der  die  mit  normaler 
Nervensubstanz  erreichten  immunisatorischen  Effekte  nicht  als  Phä- 
nomen einer  wahren  spezifischen  Immunität  ansieht,  sondern  lediglich 
als  Ausdruck  einer  nicht-spezifischen  erhöhten  Resistenz.  Es  sei  hier 
an  die  von  R.  Pfeiffer  ermittelte  Tatsache  erinnert,  daß  Meer- 
schweinchen durch  Vorbehandlung  mit  indifferenten  Substanzen,  wie 
z.  B.  Bouillon,  gegen  eine  nachfolgende,  sicher  tödliche  Cholera- 
infektion geschützt  werden  können. 

Fermi  hat  weiterhin  experimentell  festzustellen  versucht,  welchen 
Abschnitten  des  Gehirns  das  größte  immunisatorische  Vermögen  zu- 
kommt. Er  stellte  zu  diesem  Zwecke  aus  den  verschiedensten  Ge- 
hirnpartien karbolisierte  Vaccins  her,  und  zwar  sowohl  von  gesunden, 
wie  auch  von  an  Wut  eingegangenen  Tieren,  um  damit  Heil-  und 
Schutzversuche  bei  Mäusen  vorzunehmen.  Gleichzeitig  suchte  er  im 
Serum  von  Tieren,  die  mit  den  einzelnen  Gehirnpartien  längere 
Zeit  vorbehandelt  waren,  antirabische  Stoffe  nachzuweisen.  Es  er- 
gab sich  dabei,  daß  mit  den  isolierten  Gehirnteilen,  wie  Corpus 
callosum,  Lobus  olfactorius,  Nucleus  caudatus,  Corpora  quadrigemina, 
Hals-  und  Rückenmark  keinerlei  Schutzwirkungen  bei  Ratten  erzielt 
werden  konnten.  Zu  ganz  ähnlichen  Resultaten  gelangte  er,  wenn 
die  Immunisierung  entweder  mit  der  weißen  oder  grauen  Gehirn- 
substanz allein  vorgenommen  wurde. 

Ferner  versuchte  Fermi  Tiere  mit  verschiedenen  Fettstoffen  und 
Lipoiden  gegen  Tollwut  zu  immunisieren.  Er  fand  dabei,  daß  dem 
frischen  Eidotter,  sowie  einem  bestimmten  Gemisch  von  Cholestearin 
und  Lecithin,  und  dem  Biopiastin  eine  gewisse  immunisierende  Kraft 
zukommt. 

Aus  seinen  Versuchen  geht  ferner  hervor,  daß  das  immunisierende 
Agens  verschiedenen  chemischen  und  biologischen  Einflüssen  unter- 
worfen ist.  Aether,  Alkohol  und  Glyzerin  setzen  nach  Fermi  die 
immunisierende  Wirkung  sowohl  der  normalen  wie  auch  der  rabischen 
Nervensubstanz  stark  herab,  ebenso  spielt  das  Alter  des  zur  Immuni- 
sierung benutzten  Materials  eine  wichtige  Rolle. 

Praktische  Anwendung  der  verschiedenen  Schutzimpfungs- 
methoden gegen  Hundswut  beim  Menschen. 

Das  klassische  Verfahren  zur  Gewinnung  eines  zur  Schutz- 
impfung brauchbaren  Materials  ist,  wie  oben  erwähnt,  die  Aus- 
trocknung, 

1  .I"/er  Sitzung  vom  26.  Oktober  1885  legte  Pasteur  der  Aka- 
demie der  Wissenschaften  die  Protokolle  von  seiner  ersten  erfolgreichen 
bchutzimpfung  eines  9-jährigen  Kindes  unter  Verwendung  getrock- 
neten Markes  vor.    Allein  kurze  Zeit  später  mehrten  sich  erneut, 
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trotz  vorgenommener  Schutzimpfung,  die  Kranklicits-  und  TodesfäJle 
an  Hundswut,  besonders  bei  solchen  Patienten,  die  schwere  Bißwunden 
im  Gesicht  erhalten  hatten  oder  von  wutkranken  Wölfen  verletzt 
waren. 

Diese  Tatsachen  veranlaßten  eine  wesentliche  Verstärkung  der 
Behandlung.  Man  steigerte  nicht  nur  die  Quantität  des  zu  inji- 
zierenden  Materiales,  sondern  verwandte  gegen  Ende  eines  Beliand- 
lungsturnus  Marksorten,  die  weniger  lange  Zeit  getrocknet  waren. 

Unter  diesen  Gesichtspunkten  entstanden  im  Institut  Pasteur  von 
Paris  schließlich  die  3  folgenden  Methoden: 

1.  Behandlungsdauer  15  Tage,  für  leicht  Verletzte. 
Behandlungstag       troÄet' Mirkes     ^enge  der  Emulsion 
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2.  Behandlungsdauer  18  Tage,  für  schwerer  Verletzte,  insbesondere  für  Biß  Verletzungen 
unbekleideter  Extremitäten  oder  Bißverletziingen  durch  die  BHeidungsstücke. 

Behandlungstag      Alter  des  Markes     Injizierte  Menge 
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3  Behandlungsdauer  von  21  Tagen,  für  Schwerverletzte,  insbesondere  solche  mit 

Bissen  am  Kopf  und  im  Gesicht. 


Behandlungstag 

1.  Tag  morgens 

abends 

2.  „  morgens 

abends 


morgens 
abends 


4. 

5. 

6. 

7. 

8. 

9. 
10. 
11. 
12. 
13. 
14. 
15. 
16. 
17. 
18. 
19. 
20, 
21. 


Alter  des  ge- 
trockneten Markes 

14  Tage 
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10 
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6 
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Menge  der  Emulsion 
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Beim  Vergleich  dieser  drei  Methoden  ist  zu  konstatieren,  daß  in 
den  ersten  Tagen  der  Behandlung  Marksorten  verschiedener  Aus- 
trocknungsdauer  gleichzeitig  injiziert  werden,  daß  bei  der  Methode  3 
aber  vor  allen  Dingen  die  ersten  Injektionen  des  am  meisten  abge- 
schwächten Materiales  möglichst  zeitlich  zusammengedrängt  werden. 
Es  geschieht  dies  mit  Rücksicht  auf  die  Tatsache,  daß  die  Inkubations- 
dauer der  Wut  um  so  kürzer  ist,  je  näher  die  durch  das  wutkranke 
Tier  gesetzte  Verletzung  dem  Zentralnervensystem  gelegen  ist. 

Die  praktische  Handhabung  der  Wutschutzimpfung  in  den  fre- 
quentierten Pasteur-Instituten  wird  nun  in  der  Weise  durchgeführt,  daß 
jeden  Tag  die  verschiedenen  Marksorten  in  genügender  Quantität  zur 
Verfügung  stehen.  Täglich  werden  Kaninchen  subdural  oder  intra- 
cerebral mit  Virus  fixe  infiziert.  Sobald  die  Tiere  unter  den  typischen 
Erscheinungen  der  paralytischen  Wut  verendet  sind,  werden  unter 
sterilen  Kautelen  Hirn-  und  Rückenmark  bloßgelegt  und  das  heraus- 
genommene Rückenmark  an  sterilen  Seidenfäden  über  Chlorcalcium 
in  sterilen  Flaschen  gertocknet.  Diese  Flaschen  haben  am  Boden 
und  am  Halse  je  eine  durch  Watte  verschlossene  Oeffnung,  so  daß 
eine  ständige  Luftzirkulation  durch  die  Flasche  ermöglicht  ist.  Diese 
das  Mark  enthaltenden  Flaschen  werden  im  Dunkeln  bei  einer  kon- 
stanten Temperatur,  im  allgemeinen  bei  20—22°  C.  aufgestellt  und 
für  die  Impfung  eines  Patienten  jeweils  ca.  1/2  cm  des  Markes  mit 
sterilen  Instrumenten  abgeschnitten.  Von  diesen  Markstückchen  wird 
durch  Zerreiben  m'it  einem  Glasstab  und  unter  allmäJüichem  Zufügen 
von  ca.  3  ccm  Kochsalzlösung  oder  sterilem  Wasser  eine  gleichmäßige 
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Emulsion  hergestellt.  Die  Injektionen  dieser  Emulsion  erfolgen  sub- 
kutan, abwechselnd  im  rechten  und  linken  Hypochondrium. 

Das  Verfahren  hat  im  Laufe  der  Zeit  in  den  verschiedenen 
Pasteur- Instituten  zahlreiche  Modifikationen  erfahren,  bezüglich 
deren  wir  auf  das  ausgezeichnete  Werk  von  Babes,  Traite  de  la  Rage, 
Paris  1912,  J.  B.  Bailliere  et  fils,  verweisen. 

Die  wichtigste  davon  ist  die  Abkürzung  der  Austrocknungsdauer, 
bzw.  der  Verwendung  von  Material,  das  sich  für  das  Kaninchen  noch 
als  vollvirulent  erweist.  Es  sei  übrigens  hier  erwähnt,  daß  nicht  nur 
die  Dauer  der  Austrocknung  den  Grad  der  Abschwächung  bedingt, 
sondern  daß  hierbei  eine  große  Bedeutung  der  Temperatur  zukommt, 
bei  der  die  Austrocknung  stattfindet,  und  in  zweiter  Linie  das 
Resultat  wesentlich  von  den  verwendeten  Tierrassen  abhängig  ist. 

Bezüglich  der  Injektion  virulenten  Materiales  verdient  eine  Me- 
thode der  Schutzimpfung  Erwähnung,  die  ein  besonderes  aus  theore- 
tischen Gründen  erhebliches  Interesse  erfordert.  Es  ist  das  die 
Schutzimpfung  des  Menschen  nach  Ferran  mit  frischem,  nicht  ge- 
trocknetem, nicht  abgeschwächtem  Virus  fixe.  Der  Gedanke,  welcher 
der  FERRANSchen  Methode  zugrunde  liegt,  ist  die  Anschauung,  daß 
große  Dosen  von  Virus  fixe  für  den  Menschen  weniger  gefährlich 
sind  als  kleine  Dosen.  Nach  Ferran  wird  ca.  i/g  g  Virus  fixe  mit 
2  g  sterilem  Sand  in  einem  Porzellanmörser  zerrieben  und  zu  diesem 
fein  zerriebenen  Brei  tropfenweise  8  ccm  einer  Flüssigkeit  zugesetzt, 
deren  Zusammensetzung  von  Ferran  nicht  bekanntgegeben  ist.  So- 
bald sich  der  Sand  abgesetzt  hat,  werden  von  der  überstehenden 
Flüssigkeit  ca.  6  ccm  in  eine  Spritze  aufgenommen  und  auf  einmal 
oder  in  refracta  dosi  im  Laufe  eines  Tages  subkutan  injiziert.  Diese 
Injektion  wird  an  5  aufeinanderfolgenden  Tagen  wiederholt.  Kinder 
und  Erwachsene  erhalten  die  gleichen  Mengen.  Bei  schwereren  Ver- 
letzungen wird  nach  einer  Pause  von  5 — 10  Tagen  eine  "Wiederholung 
der  Behandlung  vorgenommen  (vgl.  Babes,  Traite  de  la  Rage,  S.  435). 

Die  Methode  von  Ferran  erinnert  im  Prinzip  an  die  schon  oben 
erwähnte  Dilutionsmethode  von  Hoegyes.  Sie  unterscheidet  sich 
aber  prinzipiell  durch  die  Verwendung  großer  Dosen  von  Anbeginn 
der  Behandlung  an.  Nach  Ferrans  Ansicht  ist  die  subkutane  Ein- 
verleibung seines  Impfmaterials  durchaus  ungefährlich,  dagegen  soll 
es  nicht  in  Berührung  kommen  mit  kleinen  Verletzungen  der  Haut. 
Bei  der  Präparation  des  Materiales  und  bei  der  Injektion  soll  sich 
der  Operateur  mit  Gummihandschuhen  schützen.  Die  Todesfälle  an 
Wut  wurden  bei  Anwendung  der  FERRANSchen  Methode  reduziert 
auf  2 — 4  Prom. 

Das  wichtigste  Resultat  der  FERRANSchen  Methode  ist  der  Nach- 
weis, daß  der  Mensch  erhebliche  Quantitäten  von  frischem,  nicht 
a.bgeschwächtem  Virus  fixe  subkutan  vertragen  kann,  ohne  infiziert 
zu  werden.  Immerhin  wäre  es  durchaus  falsch,  zu  glauben,  daß  das 
Virus  fixe  absolut  ungefährlich  sei. 

Auf  die  Beobachtung,  daß  der  Mensch  unter  Umständen  nicht 
unerhebliche  Mengen  Virus  fixe  vertragen  kann,  stützen  sich  alle 
Verstärkungsverfahren  der  alten  klassischen  Pasteur-Methode,  soweit 
sie  Mark  kürzerer  Austrocknungsdauer  verwenden.  Entweder  wird 
zu  diesem  Zweck  die  Behandlung  bereits  mit  einem  wenig  lang  ge- 
trockneten Mark  begonnen  oder  am  Ende  jeder  Bchandlungsserie 
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•die  Injektion  von  nur  zwei  oder  einen  Tag  getrocknetem  Mark  an- 
gefügt. 

Für  die  deutschen  Institute,  die  antirabisclie  Abteilung  des  In- 
stitutes zur  Erforschung  der  Infektionskrankheiten  „Robert  Koch", 
Berlin,  sowie  das  erst  vor  einigen  Jahren  gegründete  zweite  deutsche 
Institut  in  Breslau,  galten  folgende  Schemata: 


1.  Leichtes  Schema. 


Tag  der  Injektion  1. 

2.      3.      4.      5.  6. 

7. 

8. 

9.  10. 

11. 

Alter  des  Markes    8,  7 
Tag  der  Injektion  12. 

6,  6     5       5       4  3 
13.      14.      15.  16. 

3 

17. 

5 

18. 

5  4 
19. 

4 

Alter  des  Markes  3 

3        2        2  5,4 

3 

4 

3 

Tag  der  Injektion  1. 

II.  Intensives  Schema. 
2.       3.        4.  5. 

6. 

7. 

8.  9. 

10. 

Alter  des  Markes   8,  7, 
Tag  der  Injektion  11. 

6     5,  4    4,  3    5,  5     4,  4 
12.      13.     14.     15.  16. 

3 

17. 

3 

18. 

2  2 
19.  20. 

5 

21. 

Alter  des  Markes  5 

4       4.3      3  2 

2 

4 

3  2 

2 

Beck  änderte  dann  das  leichte  Schema  etwas  ab,  um  einige  Tage 
an  der  Behandlung  zu  sparen.    Dieses  Schema  lautet  wie  folgt: 

Tag  der  Injektion     1.       2.     3.      4.      5.      6.      7.      8.      9.      10.  11. 

Alter  des  Markes    8,  7 
Tag  der  Injektion  12. 

6,  6     5       5       4  3 
13.      14.      15.  16. 

3 

5,  4 

4  3 

3 

Alter  des  Markes  2 

2       5  4       3  2 

J.  Koch  ist  jetzt  übergegangen  zu  den  nachfolgenden  Behand- 
lungsmethoden : 


Behandlungs- 
tag 

1. 

2. 

3. 

4. 

5. 

6. 

7. 

8. 

9. 
10. 
11. 


ccm 


Menge 
des  Markes 
2 
2 
2 
2 
2 
2 
2 
2 
2 
2 
2 


Alter  des 
Markes 
3  Tage 

2  „  . 
1  „ 

1  „ 

3  „ 

2  „ 
1  „ 

1  » 

3  „ 

2  „ 
1  „ 


Behandlungs- 
tag 
12. 
13. 
14. 
15. 
16. 
17. 
18. 
19. 
20. 
21. 


Menge 
des  Markes 


ccm 


Aiter  des 
Markes 

1  Tage 
3  ., 

2  „ 
1  „ 
1  „ 
3 
2 
1 
1 
1 


Mau  bedient  sich  also  in  diesen  beiden  deutschen  Instituten 
der  wiederholten  Injektion  von  Markserieu,  deren  Austrocknung 
zwischen  .3  und  1  Tage  schwankt.  Auch  sei  erwähnt,  daß  man  bei 
schweren  Verletzungen  die  gleiche  Behandlung  nach  einer  einmonat- 
lichen Ruhepause  wiederholt. 

Eine  außerordentlich  intensive  Behandlung  ähnlicher  Modifikation 
I  verwendete,  nach  den  Mitteilungen  von  Babes,  Neiret  in  Tananarivo. 
In  Anlehnung  an  die  von  Babes  begründete  rumänische  Methode, 
über  die  später  noch  einiges  zu  sagen  sein  wird,  verfährt  Neiret  nach 
lolgendem  Schema: 
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0.  Heller  und  M,  Rotheemundt, 


1.  Tag 

2.  „ 

3.  „ 

4.  „ 

5.  „ 

6.  „ 

7.  „ 

8.  „ 
9. 

10.  „ 


ö-  5 
4  —  3 
2-2 
2-1 
1  —  1 
0 

4-8 
2 
1 
0 


11-  Tag   3. 

12.  „    2 

13.  „    1 

14.  „    0 

15.  „    2 

Iß-  „    1 

17.  „    0 

18.  .,    1 

19.  „    0 


Jedoch  wird  in  vielen  Instituten  nicht  nur  ein  Material  ge- 
ringerer Abschwächung  im  Vergleich  zur  klassischen  PASXEURschen 
Behandlung  verwandt  oder  größere  Quantitäten  der  einzelnen  Mark- 
sorten, sondern  in  vielen  Instituten  ist  man  davon  auch  dazu  überge- 
gangen, die  Behandlungsdauer  erheblich  zu  verlängern.  —  So  bringt 
Remlinger  im  Institut  von  Konstantinopel,  in  dem  zahlreiche 
Schwerverletzte  zur  Behandlung  kommen,  3  Schemata  zur  Anwendung: 

1.  18-tägige  Behandlung. 


1.  Tag  9  —  9 

s!  ;;  :::::::: 

4.  „   

5.  „   

6.  ,  

7.  „   

8.  „   

9.  „   


9  — 

9 

10.  Tag 

8  — 

7 

11.  „ 

6  — 

6 

12.  „ 

5 

13.  „ 

5 

14.  „ 

4 

15.  „ 

4 

16,  „ 

3 

17.  „ 

4 

18.  „ 

10.  Tag   3 

  2 

  4 

  3 

  4 

  3 

  3 

  2 

  3 


1.  Tag 

2.  „ 

3.  „ 

4.  .., 

5.  „ 

6.  „ 

7.  „ 

8.  „ 

9.  „ 

10.  „ 

11.  „ 

12.  „ 

13.  „ 

14.  „ 


1,  Tag  . 

.   .  9 

2.    „  . 

.    .  8 

3.    „  . 

.    .  6 

4.    „  . 

.    .  5 

5.    „  . 

.   .  4 

6.    „  . 

.   .  3 

7.    „  . 

.    .  4 

8.    „  . 

.    .  3 

9.  . 

.    .  3 

10.    „  . 

.   .  2 

11.    „  . 

.    .  3 

12.    „  . 

.    .  3 

13.    „  . 

.    .  2 

14.    „  . 

.    .  3 

15.    „  . 

.    .  3 

9  —  8- 
7  —  6 
6-5. 
5 

■5 
5 


—  5 


-5 


2.  28-tägige 

-9—8  —  7 
-7  —  6  —  6 
-6 


—  5 


Behandlung. 

15.  Tag  3 

16  2 

17. 
18. 
19. 
20. 
21. 
22. 
23. 
24. 
25. 
26. 
27. 
28. 


)) 
)i 
)i 

>! 
)) 

» 
II 


3.  30-tägige 

6-6 
5 


7- 
6 


17. 
18. 
19. 
20. 
21. 
22. 
23. 
24. 
25. 
26. 
27. 
28. 
29. 
30. 


3 
2 

3 
2 
3 
2 
3 
2 
3 
2 
3 

9 


Behandlung. 

16.  Tag  2 


« 
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Babes  faßt  die  Erfahrungen  der  verschiedenen  Institute  dahin  zu- 
sammen: Es  ist  angezeigt,  die  Behandlung  mit  virulenterem  Mark 
als  in  Paris  üblich  zu  beginnen,  die  Einspritzungen  während  der 
ersten  Tage  zu  vermehren,  größere  Markstücken  für  die  einzelnen 
Injektionen  zu  verwenden,  virulentere  Marksorten  gegen  Ende  jeder 
Injektionsserie  zu  injizieren  und  die  Dauer  der  Behandlung  zu  ver- 
längern. 

Die  Betrachtungen,  die  Hoegyes  bestimmten,  von  der  Pasteur- 
schen  Methode  abzuweichen  und  durch  Verdünnung  eine  Ab- 
schwächung  des  Injektionsraateriales  zu  erreichen,  sind  oben  aus- 
einandergesetzt. Seine  experimentellen  Erfahrungen  am  Tier  und 
seine  Prüfungen  am  Menschen  ergaben  ihm  derartig  gute  Resultate, 
daß  er  ein  bestimmtes  Schema  zur  Schutzimpfung  ausarbeitete,  das 
jetzt  ständig  im  Budapester  Institut  angewendet  wird,  und  zwar  be- 
reitet er  seine  Injektionsmaterialien  mit  frischem  Virus  fixe,  das  von 
Kaninchen  gewonnen  ist,  die  einer  Virus-fixe-Infektion  erlegen  sind. 

Man  nimmt  1  g  Nervensubstanz  unter  sterilen  Kautelen  und  ver- 
reibt dasselbe  sorgfältig  und  verdünnt  alsdann  mit  physiologischer 
Kochsalzlösung.  Durch  Hinzufügen  von  Kochsalzlösung  erreicht  man 
die  in  den  Tabellen  genannten  weiteren  Verdünnungen. 

Für  Patienten,  die  an  Extremitäten  gebissen  worden  sind,  gilt 
das  folgende  Behandlungsschema : 

Tag  der  Impfung  Grad  der  Verdünnung  KuEe?timeter 

1.  Tag  morgens  1 : 10  000  +  1 :  8000  3  —  3 

abends  1 :  6000    +  1 :  5000  3  -3 

2.  „    morgens  1 : 5000  3 

abends  1:2000  2 

3.  „    morgens  1:2000  2 

abends  1 : 1000  V/., 

4.  „    morgens  1 : 1000  V/l 

abends  1 : 500  1 

5.  „   morgens  1 : 200  1 

6.  „    morgens  1 :  6000  +  1 :  5000  3  —  3 

abends  1 : 2000  2 

7.  „    morgens  1:2000  2 

abends  1 : 1000  V/^ 

8.  „    morgens  1:1000  1'/, 

abends  1 : 500  1 

9.  „   morgens  1 : 200  1 

10.  „    morgens  1 :  6000  +  1 :  5000  3  —  3 

abends  1 : 2000  2 

11.  „    morgens  1:2000  2 

abends  1 :  lOÜO  IV, 

12.  „    morgens  1:1000  l'/„ 

abends  1 : 500  1 

13.  „    morgens  1 : 200  1 

14.  „    morgens  1 : 100  1 

Pür  Verletzungen  am  Kopf  und  im  Gesicht  findet  das  Schema  2 
Anwendung : 

Tag  der  Impfung  Grad  der  Verdünnung  KuWkSimcter 

1.  Tag  morgens        1 : 10  000  +  1 :  8000  +  1 :  6000        3  —  3  —  3 

abends  1 : 5000    +  1 : 2000  3  —  2 

2.  „    morgens        1 : 5000    +  1  : 2000  3  —  2 

abends  1 : 1000    -i-  1 : 500  1 V,  —  1 

3.  „    morgens        1 : 200  1 
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0.  Heller  und  M.  Rothermundt, 


Tag  der  Impfung  Grad  der  Verdünnung         ,^  Menge  in 

^  Kubikzentimeter 

4.  Tag  morgens  1 :  6000  +  1 :  5000  3  —  3 

abends  1 :  2000  +  1 : 1000  2  —  IV 

5.  „    morgens  1:1000  +  1:500  IV  —1 

abends  1 : 200  i 

6.  „    morgens  1  : 6000  +  1 : 5000  8  —  3 

abends  1  :  2000  +  1 : 1000  2  -  IV 

7.  morgens  1 : 1000  IV  ' 
abends  1  : 500  1 

8.  „   morgens  1 : 200  1 

9.  „    morgens  1 :  6000  +  1 : 5000  3  —  3 

abends  1 : 2000  +  1 : 1000  2  —  V 

10.  „   morgens  1:1000  IV, 

abends  1 : 500  1 

11.  ,,    morgens  1  : 200  1 

12.  „    morgens  1 :  6000  +  1 : 5000  3  -3 

abends  1 :  2000  +  1 :  lÜOO  2  —  IV, 

13.  „    morgens  1:1000  +  1 : 50Ü  IV?  -  1 

abends  1 : 200  1 

14.  „    morgens  1 : 6000  +  1 : 5000  3  —  3 

abends  1  :  2000  +  1 : 1000  2  —  VL 

15.  „    morgens  1:1000  I7, 

abends  1 : 500  1 

16.  „    morgens  1 : 200  1 

17.  „    morgens  1 : 6000  +  1  : 5000  3  —  3 

abends  1 :  2000  +  1 : 1000  2  —  17. 

18.  „   morgens  1:1000  1V„ 

abends  1 : 500  1 

19.  „    morgens  1:200  1 

20.  „    morgens  1:100  1 
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Abgesehen  davon,  daß  bei  der  Anwendung  dieser  Methode  weniger 
Kaninchen  erforderlich  sind,  und  dadurch  die  Betriebskosten  der  In- 
stitute verringert  werden,  ist  vor  allen  Dingen  darauf  hinzuweisen, 
daß  HoEGYES  mit  seiner  Methode  sehr  gute  Resultate  erzielt  hat. 
Jedenfalls  sind  seine  Resultate  mindestens  so  gut  wie  die  nach  dem 
verstärkten  PASTEURschen  Verfahren. 

Für  die  Institute,  welche  nicht  stark  von  Patienten  frequentiert 
werden,  und  die  dennoch  ständig  alle  Varietäten  abgeschwächten  Impf- 
materials vorrätig  haben  müssen,  hat  die  Methode  von  Calmette  be- 
sonderes Interesse  gewonnen,  das  durch  Austrocknung  abgeschwächte 
Mark  in  Glyzerin  zu  konservieren. 

Ein  Institut,  das  sich  dieser  Methode  vom  Tage  seiner  Gründung 
an  mit  vollem  Erfolg  bedient,  ist  das  Schweizer  Pasteur-Institut  in 
Bern. 

Sobald  nach  normaler  Inkubationsdauer  und  typischem  Krank- 
heitsverlauf die  Passagetiere  zugrunde  gehen,  was  durchschnittlich 
7  Tage  nach  der  Infektion  erfolgt,  werden  2 — 3  frische  Tiere  infiziert. 
Das  Rückenmark  der  sezierten  und  gesund  befundenen  Tiere  wird  in 
der  üblichen  Weise  bei  einer  konstanten  Temperatur  von  20°  C  ge- 
trocknet und  das  für  die  Impfung  erforderliche  Material  nach  den 
üblichen  Zeitabständen  abgeschnitten  und  in  Glyzerin  eingelegt.  Dieses 
Material  wird,  vorausgesetzt,  daß  die  stets  vorgenommenen  Kultur- 
versuche eine  völlige  Sterilität  ergeben  haben,  nun  im  Bedarfsfalle 
von  Glyzerin  befreit  und  mit  Kochsalz  emulsioniert. 

Das  Schema  für  die  Behandlung  der  von  wutverdächtigen  Tieren 
verletzten  Personen  war  in  den  ersten  Jahren  folgendes: 
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Nummer  der  Impfung  Alter  des  Markes  Kubikzentimeter 


1 

14  und  13  Tage 

5 

2 

12 

11  „ 

5 

3 

10 

9 

5 

4 

7  " 

5 

5 

6  " 

3 

6 

5  II 

3 

7 

4 

3 

8 

3  „ 

5 

9 

9  und 

8 

5 

10 

7  „ 

6 

5 

11 

5  „ 

3 

12 

4  ,. 

3 

13 

3  „ 

3 

14 

9  und 

8  „ 

5 

15 

7  „ 

6  „ 

5 

16 

5  „ 

3 

17 

4  „ 

3 

18 

3  „ 

3 

Obwohl  mit  der  Anwendung  dieses  Schemas  ein  genügender  Schutz 
erzielt  worden  ist,  entschloß  man  sich  doch  2  Jahre  später,  analog 
dem  Vorgehen  anderer  Institute,  die  Behandlung  zu  verstärken  und 
führte  deshalb  das  folgende  Behandlungsschema  ein,  das  heute  noch 
geübt  wird: 

Nummer  der  Impfung  Alter  des  Markes  Kubikzentimeter 


1 

10  und  9  Tage 

5 

2 

8    „  7 

» 

5 

3 

6 

)) 

3 

4 

5 

)) 

3 

5 

4 

1* 

3 

6 

3 

)) 

3 

7 

3 

)> 
") 

3 

8 

6 

3 

9 

5 

» 

3 

10 

5 

;) 

3 

11 

4 

!! 

3 

12 

4 

)) 

3 

13 

3 

J) 

3 

14 

3 

r 

3 

15 

6 

>? 

3 

16 

5 

j) 

3 

17 

4 

)) 

3 

18 

3 

» 

3 

Wenn  die  Verletzungen  bei  den  zu  impfenden  Personen  ihren  Sitz 
im  Gesicht  hatten,  oder  wenn  die  Behandlung  erst  mehrere  Tage  nach 
stattgehabter  Verletzung  begonnen  werden  konnte,  wurde  statt  der 
18maligen  Impfung  eine  verstärkte  Behandlung  (21  Injektionen)  zur 
Verwendung  gebracht,  und  zwar  unter  Einführung  folgender  Dosen: 

Nummer  der  Impfung  Alter  des  Markes  .-R^^^®  J° 

Kubikzentimeter 

19  2  Tage  3 

3     ,^  3 
21  2     „  3 
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0.  Hblleh  und  M.  Rotheumunut, 


Seit  Bestehen  der  Pasteurabteilung  sind  nach  diesen  Methoden 
insgesamt  bis  zum  Ende  des  Jahres  1912  187  Personen  zur  Behandlung 
gekommen.  Ein  Erkrankungsfall  an  Wut,  resp.  ein  Todesfall  ist  nicht 
eingetreten.  (Vgl.  Heller  &  Rothermukdt,  Arb.  a.  d.  Inst.  z. 
Erforsch,  d.  Infektionskr.,  Heft  6,  1910,  Jena,  Gust,  Fischer.) 

Auch  in  zahlreichen  anderen  kleinen  Instituten,  besonders  im  Aus- 
land und  den  Kolonien,  hat  diese  Methode  die  gleichen  Erfolge  ge- 
zeitigt wie  die  klassische  PASTEURsche  Behandlung. 

Auf  Grund  zahlreicher  Versuche  und  in  der  Hoffnung,  die  Erfolge 
der  alten  PASTEURSchen  Behandlung  noch  zu  verbessern,  hat  Babes 
im  Bukarester  Institut  und  Puscariu  im  Institut  von  Jassy  eine 
Methode  eingefülirt,  die  auch  gegenüber  den  überaus  gefährlichen 
Bissen  wütender  Wölfe  guten  Schutz  verleihen  soll. 

Das  Prinzip  der  rumänischen  Methode  ist  folgendes: 

1)  Man  gebraucht  ein  Virus  fixe,  das  noch  verstärkt  ist  durch 
Meerschweinchenpassage.  Wenige  Passagen  von  Straßen-Virus  durch 
Meerschweinchen  genügen,  um  demselben  den  Charakter  des  Pasteur- 
schen  Passagevirus  zu  verleihen.  Nimmt  man  mit  diesem  Virus  alter- 
nierende Passagen  beim  Kaninchen  und  Meerschweinchen  vor,  so 
erhält  es  eine  Virulenz  und  Gleichmäßigkeit,  die  größer  sein  soll  als 
man  sie  durch  einfache  Kaninchenpassage  erhalten  kann.  Bei  schweren 
Bißwunden  werden  große  Dosen  wenig  oder  gar  nicht  abgeschwächtes 
Virus  verwendet,  nachdem  der  Patient  durch  eine  forcierte  Behandlung 
mit  abgeschwächtem  Virus  vorimmunisiert  ist. 

2)  Man  verwendet  Serum  hochimmunisierter  Tiere. 

3)  Man  verwendet  außerdem  schließlich  ein  Injektionsmaterial 
vom  Virus  fixe,  das  durch  Wärme  abgeschwächt  oder  vollständig  ab- 
getötet ist. 

Besondere  Beachtung  für  die  Begründung  dieser  Methode  ver- 
dient die  Mitteilung  von  Babes  vom  Jahre  1891  in  Annales  de  ITn- 
stitut  Pasteur.  Von  24  Personen,  die  durch  wütende  Wölfe  schwer 
verletzt  waren,  behandelte  Babes  12  nach  der  PASTEURSchen  Methode 
und  beobachtete  4  Todesfälle;  12  aber  behandelte  er  mit  der  Pasteur- 
Methode  kombiniert  mit  der  Injektion  von  Blut  immunisierter  Tiere. 
Alle  12  blieben  von  Hundswut  verschont.  Später  wurden  die  Injek- 
tionen von  Immunblut  ersetzt  durch  die  Injektion  von  Immunserum. 

Nach  zahlreichen  Modifikationen  wurde  nach  den  Mitteilungen 
von  Babes  folgendes  Verfahren  angewandt: 

1)  Man  beginnt  die  Behandlung  mit  einem  6  Tage  getrockneten 
Mark  und  steigt  schon  am'  ersten  Tage  bis  zum  Mark,  das  nur  1—2  Tage 
getrocknet  ist.  Man  verwendet  Marksorten  verschieden  langer  Aus- 
trocknungsdauer nebeneinander,  z.  B.  6 — 5,  5 — 4,  4 — 3 — 2,  um  eine 
größere  Regelmäßigkeit  des  eventuell  nicht  gleichmäßig  abgeschwächten 
Impfmateriales  zu  erreichen. 

2)  Dieser  Behandlung  wurde  die  Injektion  einer  Serie  von  je 
10  ccm  Markemulsion  angeschlossen,  die  auf  80  70  o,  65  CO^, 
550,  500  erhitzt  ist. 

3)  Nach  Beendigung  der  Behandlung  werden  an  2—3  aufeinander- 
folgenden Tagen  Injektionen  von  Hundswut-Immunserum  vorge- 
nommen. 

Als  Beispiel  diene  folgendes  Schema: 
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2 

0 

6- 
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4 

3 

2- 
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■  5,  5  -  4 
3,  3  -  2 
1 
0 
5 
3 
1 


■5 
•4 
3 
2 
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Die  Erfolge  von  Babes  mit  seiner  Methode  sind  sehr  gute.  In 
seinem  Werk:  „Traite  de  la  Eage"  belegt  er  die  Erfolge  seiner  Me- 
thode durch  eine  vergleichende  Statistik  zwischen  den  Resultaten  von 
Bukarest,  Paris,  Berlin,  Wien  und  Budapest. 


Bukarest  in  3  Jahren 
Paris        „  3  „ 
BerUn       „  3 
Wien        „  3 
Budapest   „  8 


3091  Behandelte 
2115 

934 

762 
8658 


4  Todesfälle  ==  0,12  Proz.  MortaUtät 
13      „         =  0,61 
12      „  1,28 

8  „  =  1,04 
67      „         =  0,77 


Ebenso  günstig  erscheinen  die  Resultate  seiner  Methode,  wenn 
man  die  Statistik  des  Bukarester  Institutes  vergleicht  vor  und  nach 
Einführung  der  kombinierten  Behandlung  mit  Virus  und  Serum. 


Von  1888-98      3965  Behandelte 


1898-  01  1648 


„    1901  bis 
Ende  1905 


18  Todesfälle  =  0,45  Proz.  während  der  Be- 
handking oder  in- 
nerhalb 14  Tagen 
nach  Beendigung 
derselben  und 
6        „       =0,15    „  später 

4  „  =0,24  „  während  der  Be- 
handlung oder  in- 
nerhalb 14  Tagen 
nach  Beendigung 
derselben  und 
später 


3947 


1 
7 


=  0,06 
=  0,17 


kein  Todesfall  später: 


während  der  Be- 
handlung oder  in- 
nerhalb 14  Tagen 
nach  Beendigung 
derselben  und 


Mit  anderen  Worten,  unter  den  zuletzt  genannten  3947  Behan- 
delten kein  einziger  Mißerfolg,  da  die  7  erwähnten  Todesfälle  nach  den 
für  die  Schutzimpfungs-Statistik  geltenden  Grundsätzen  bei  so  kurzer 
Inkubationsdauer  durch  keines  der  bisherigen  Schutzimpfungsverfahren 
hätten  gerettet  werden  können. 

Eine  ähnliche,  sehr  nützliche  Kombination  hat  Marie,  dessen  Ver- 
dienste für  das  Studium  des  Hundswut-Serum  später  noch  gewürdigt 
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werden,  im  Pasteur-Institut  eingeführt,  nämlich  die  Behandlung  der 
Gebissenen  mit  Gemischen  von  Serum  und  Virus.  1  g  frisches 
Virus  fixe  wird  zerrieben  und  mit  9  ccm  Kochsalzlösung  verdünnt 
durch  Watte  filtriert  und  zu  2  ccm  des  Filtrates  4  ccm  antirabisches 
Hammelserum  zugesetzt.  Diese  6  ccm  werden  subkutan  an  zwei 
Stellen  des  Hypochondriums  injiziert  und  die  Injektion  an  drei  auf- 
einanderfolgenden Tagen  wiederholt.  Hieran  schließt  sich  die  übiiciie 
Pasteurbehandlung,  beginnend  mit  einem  Mark,  das  6  Tage  ge- 
getrocknet ist. 

Marie  faßt  die  Vorteile  des  Virusserumgemisches  dahin  zu- 
sammen :  „Das  Präparat  hat  sich  im  Tierexperiment  stets  durchaus 
unschädlich  gezeigt.  Remlinger  hat  experimentell  festgestellt,  daß 
dabei  niemals  Erscheinungen  von  Ueberempfindlichkeit  auftraten. 
Endlich  wird  durch  die  Anwendung  von  Virusserumgemischen  die 
Impfung  mit  avirulentem  Rückenmark  überflüssig;  der  Kranke  erhält 
von  vornherein  ein  virulentes  Präparat  in  einer  vollkommen  unschäd- 
lichen Form.  Auf  diese  Weise  wird  die  Behandlung  zugleich  intensiv 
und  unschädlich."  (Marie  bei  Kraus-Levaditi,  Handbuch  der  Technik 
und  Methodik  der  Immunitätsforschung,  1.  Supplement-Band.  Gustav 
Fischer,  1911). 

Die  Schutzimpfung  von  Tieren. 

Die  Impfung  von  Tieren  würde  für  die  Bekämpfung  der  Hunds- 
wut eine  ganz  außerordentliche  Bedeutung  haben,  wenn  ein  Schutz- 
impfungsverfahren zur  Verfügung  stände,  das  ohne  Aufwand  erheb- 
licher Kosten,  also  durch  1-  oder  höchstens  2malige  Injektion^  eine 
absolute  sichere  Immunität  nicht  nur  beim  gesunden,  sondern  auch 
bei  dem  bereits  infizierten,  aber  noch  nicht  erkrankten  Tier  erzeugen 
würde.  Wie  aus  den  bisherigen  Ausführungen  hervorgeht,  genügen 
unsere  bisherigen  Methoden  diesen  Aufgaben  nicht.  Es  ist  deshalb 
beim  Auftreten  von  Hundswutfällen  unter  Tieren  folgende  Erwägung 
am  Platze:  Handelt  es  sich  um  Hunde,  die  von  tollwütenden  oder 
tollwutverdächtigen  Tieren  gebissen  sind,  so  ist  mit  Rücksicht  auf 
die  erhebliche  Gefahr,  die  diese  Tiere  eventuell  in  sich  bergen,  die 
sofortige  Tötung  ohne  Rücksicht  auf  den  materiellen  Wert  der  Tiere 
angezeigt.  Handelt  es  sich  um  Wutfälle  unter  anderen  Haustieren, 
wie  Pferden,  Rindvieh  usw.,  so  kann  mit  Rücksicht  auf  den  höheren 
Wert  eine  eventuelle  Schutzimpfung  schon  um  deswillen  in  Frage  ge- 
zogen werden,  weil  die  Weiterverbreitung  der  Wut  durch  diese  Tiere 
beim  eventuellen  Ausbrechen  der  Krankheit  wesentlich  weniger  mög- 
lich ist  wie  durch  kranke  Hunde. 

Eine  weitere  Stütze  für  den  Versuch  der  Schutzimpfung  dieser 
Tiere  und  nicht  für  die  Vornahme  der  sofortigen  Tötung  haben  wir 
in  dem  für  Herbivoren  günstigen  Schutzimpfungsresultate  nach  intra- 
venöser Injektion  von  Virus-fixe-Emulsion. 

Recht  gute  Resultate  hat  auch  auf  diesem  Gebiet  die  Anwendung 
der  HöGYESschen  Methode  gezeigt. 

Jedenfalls  ist  für  die  erfolgreiche  Bekämpfung  der  Lyssa  der  radi- 
kale Standpunkt,  alle  Tiere,  die  möglicherweise  mit  einem  wutkranken 
Tier  in  Kontakt  gekommen  sein  können,  zu  töten,  der  zweckmäßigste, 
zumal  die  Haustiere  durch  die  Schlachtung  noch  wirtschaftlich  aus- 
genützt werden  können. 
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Die  Kombination  von  Virus  fixe  und  Wutimmunserum  nach  Marie 
■hat  für  die  Schutzimpfung  von  Tieren  allerdings  eine  etwas  günstigere 
Aussicht  eröffnet.  Das  Verfahren  von  Marie  ermöglicht  es,  bei  den 
schutzgeimpften  Tieren  außerordentlich  schnell  eine  Immunität  zu  er- 
zielen im  Gegensatz  zu  dem  alten  PASTEURSchen  Verfahren,  bei  dem 
mindestens  14  Tage  zur  Erreichung  des  Zieles  erforderlich  sind. 

Vielleicht  gelingt  /es  durch  Ausbau  dieser  Methode,  die  Hoffnung 
von  Marie  zu  verwirklichen  und  alle  Hunde  einer  obligatorischen 
Schutzimpfung  zu  unterwerfen. 

Komplikationen  während  der  Schutzimpfung. 

Die  bei  vielen  Tausenden  seit  der  Entdeckung  der  Schutzimpfung 
durchgeführte  antirabische  Behandlung  wird  im  allgemeinen  ohne  jede 
Störung  vertragen.  Die  unbedeutenden  lokalen  Reaktionen  an  den  In- 
jektionsstellen beanspruchen  kein  erhebliches  Interesse.  Wenn  die 
Verletzungen  durch  das  wutkranke  Tier  nicht  von  solcher  Ausdeh- 
nung sind,  daß  Bettruhe  erforderlich  ist,  so  kann  die  Schutzimpfung 
der  Patienten  stets  ambulant  vorgenommen  werden.  Für  jugendliche 
Personen  empfiehlt  sich,  falls  sie  nicht  in  Begleitung  Erwachsener 
sind,  mit  Rücksicht  auf  eine  geeignete  Ueberwachung,  der  Aufent- 
halt in  einem  Spital. 

Aber  abgesehen  von  den  bei  vielen  Tausenden  normal  verlaufen- 
den Schutzimpfungen  ist  noch  auf  ein  Symptomenbild  hinzuweisen, 
das  in  den  letzten  Jahren  besondere  Beachtung  gefunden  hat  und 
insbesondere  von  J.  Koch,  Remlinger,  Müller  u.  a.  sorgfältigen 
Recherchen  unterzogen  wurde. 

Im  Laufe  der  Schutzimpfung  können  nämlich,  und  es  sind  bisher 
unter  annähernd  110000  Behandelten  mehr  als  40  solcher  Fälle  zu- 
sammengestellt worden,  vom  7.  Behandlungstage  ab,  Lähmungserschei- 
nungen verschiedenen  Grades  beobachtet  worden.  Die  Symptome 
schwanken,  beginnend  mit  Mangel  an  Appetit,  geringen  Temperatur- 
steigerungen, erheblicher  Steifigkeit  des  Rückens,  behinderter  Beweg- 
lichkeit der  Extremitäten,  übergehend  zu  einer  allmählich  sich  ent- 
wickelnden Lähmung  der  unteren  Extremitäten,  die  sich  zunächst  am 
behinderten  Gang  äußert  und  schließlich  in  volle  Lähmung  übergeht. 
Die  Sensibilität  ist  meist  gestört,  und  zwar  wechselnd  zwischen  An- 
ästhesie und  Hyperästhesie.  Die  Lälimungserscheinungen  können  sich 
im  Verlaufe  weiter  steigern.  Es  tritt  Blasen-  und  Mastdarmlähmung 
auf,  und  damit  ihre  Folgeerscheinungen  Incontinentia  alvi  et  urinae, 
bzw.  ihr  Gegenteil.  Die  Lähmung  kann  sich  auch  über  die  oberen 
Extremitäten  und  die  Gesichtsmuskulatur  erstrecken  und  unter  At- 
mungs-  und  Herzstörungen,  sowie  mit  Schluckbeschwerden,  einher- 
q:ehen.  —  Der  Verlauf  war  unter  40  Fällen  bei  38  Fällen  günstig 
IIemlinger).  Nach  wechselnder  Zeit,  im  allgemeinen  nach  2 — 3 
Wochen,  gingen  die  Erscheinungen  allmählich  zurück  und  führten  zur 
völligen  Genesung. 

Die  Deutung  dieser  Erscheinung  ist  nicht  einfach.  Entweder 
handelt  es  sich  um  abortive  Fälle  von  Wut  (paralytische  Form) 
(J.  Koch,  Franqa),  die  unter  dem  Einfluß  der  Schutzimpfung  zur 
Heilung  kommt,  oder  es  handelt  sich  um  eine  Intoxikation  durch  die 
Stoffe,  die  mit  dem  Schutzimpfungsmaterial  einverleibt  werden.  Für 
'!ie  erste  Möglichkeit  spricht  die  Tatsache,  daß  die  Lähmungserscliei- 
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nungeil  und  anderen  Störungen  einhergehen  können  mit  Sensationen 
an  der  Bißstelle,  bzw.  an  der  Narbe,  und  daß  Fälle  bekannt  sind,  bei 
denen  durch  eine  Wiederholung  der  Schutzimpfung  diese  Erschei- 
nungen verschwanden.  Für  die  zweite  Auffassung,  die  Möglichkeit 
einer  Intoxikation,  sprechen  aber  gewichtigere  Gründe;  denn  einer- 
seits sind,  wie  an  anderer  Stelle  auseinandergesetzt,  im  frischen  Schatz- 
impfungsmaterial Giftstoffe  verschiedener  Natur  nachgewiesen  und 
andererseits  sind  Lähmungserscheinungen  bei  den  Schutzimpfungs- 
verfahren am  meisten  zur  Beobachtung  gekommen,  bei  denen  die 
größten  Mengen  frischen  und  unveränderten  Impfmaterials  dem  Körper 
einverleibt  werden,  so  insbesondere  bei  der  rumänischen  Methode, 
wenigstens  für  die  Patienten,  bei  denen  größere  Quantitäten  durch 
Erwärmen  abgeschwächten  Impfmateriales  zur  Anwendung  gekommen 
waren. 

Abgesehen  von  diesen  Erscheinungen  verdienen  noch  gewisse 
Symptome  nervöser  und  hysterischer  Natur  eine  kurze  Erwähnung. 
Bei  Hysterischen  kann  unter  Umständen  eine  Symptomengruppierung 
schwerer  Art  zustande  kommen,  die  zunächst  echte  Wut  vortäuschen 
kann.  Jedoch  wird  die  Differentialdiagnose  durch  den  weiteren  gut- 
artigen Verlauf  bei  Hysterie  geklärt,  da  bei  echter  Wut  die  Symptome 
bekanntlich  fortschreitend  in  kurzer  Zeit  einen  überaus  schweren 
Charakter  annehmen. 

Irgendeine  Kontraindikation  gegen  die  Einleitung  der  Schutz- 
impfung gibt  es  nicht,  es  sei  denn  der  Ausbruch  der  Krankheit  selbst. 
—  Bei  Malariakranken  hat  man  im  Verlaufe  der  Schutzimpfung 
neue  Fieberanfälle  ausbrechen  sehen,  die  durch  Chinin  normal  zu  be- 
einflussen waren.  Gravidität  oder  andere  Erkrankungen  sind  unter 
keinen  Umständen  eine  Kontraindikation  für  die  Schutzimpfung. 

Prognose  und  Erfolge  der  Schutzimpfung. 

a)  Prognose. 

Für  die  Frage  der  Prognose  der  Hundswutschutzimpfung  sind 
verschiedene  Gesichtspunkte  maßgebend. 

1)  In  allererster  Linie  ist  der  Sitz  der  Verletzung  durch  das 
wutkranke  Tier  zu  berücksichtigen.  Je  näher  die  Verletzung  dem 
Zentralnervensystem  liegt,  desto  erheblicher  ist  die  Gefahr.  Weiter 
ist  die  Möglichkeit  der  Erkrankung  vermehrt  bei  Wunden,  die  unbe- 
kleidete Körperstellen  getroffen  haben,  im  Vergleich  zu  Bissen  durch 
Kleider  und  Stoffe.  Infolgedessen  sind  am  ungünstigsten  zu  beurteilen 
Patienten  mit  Verletzungen  am  Kopf  und  im  Gesicht,  sodann  folgen 
die  Verletzungen  durch  die  unbekleidete  Haut  des  Armes,  resp.  Hand, 
und  durch  etwaige  andere  unbekleidete  Stellen  des  Körpers;  schließ- 
lich die  Bißwunden  durch  bekleidete  Körperstellen.  Die  Zahl  und 
Ausdehnung  der  Bißverletzungen  beeinflußt  die  Prognose  wesentlich. 
Bemerkt  sei  noch,  daß  nicht  nur  Bißverletzungen  das  Wutvirus 
übertragen  können,  sondern  daß  die  Benetzung  mit  dem  Speichel  durch 
Geifern  oder  Lecken,  sowie  Kratzwunden  durch  Klauen,  gefährlich 
sein  können  und  als  Infektionsstellen  zu  betrachten  sind.  —  Von 
großer  Bedeutung  ist  das  beißende  Tier.  So  sind  am  gefährlichsten 
die  Bisse  von  Wölfen,  Schakalen,  Katzen.  Erst  dann  folgen  die 
Bisse  durch  Hunde  und  schließlich  durch  andere  Tiere.   Diese  Tat- 
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Sachen  ergeben  sich  deutlich  durch  die  Resultate  spezieller  Statistik. 
Bei  gleichen  Behandlungsmethoden  verschiedener  Institute  ist  die 
Mortalität  "größer  bei  dem  Institut,  das  mehr  durch  Patienten  mit 
Wolfsbissen  usw.  frequentiert  wird. 

2)  Eine  gewisse  Rolle  für  den  Erfolg  der  Schutzimpfung  kommt 
dem  Alter  des  Patienten  zu.  Junge  Individuen  verfallen  eher  der 
Krankheit  als  ältere.  'Doch  ist  dieser  Unterschied  nicht  so  erheblich 
als  daß  nicht  die  anderen  Momente,  Sitz  der  Wunde,  Beginn  der  Be- 
handlung etc.,  einen  ausschlaggebenden  Einfluß  auf  das  Resultat  der 
Schutzimpfung  ausüben. 

3)  Von  großer,  hervorragender  Bedeutung  ist  unter  allen  Um- 
ständen der  möglichst  frühzeitige  Beginn  der  Behandlung  nach  er- 
folgter Verletzung.  Je  größer  der  Zeitraum  zwischen  dem  infizieren- 
den Biß  und  dem  Beginn  der  Behandlung,  um  so  größer  ist  die 
Gefahr  des  Krankheitsausbruches.  Man  gleicht  dieses  aggravierende 
Moment  in  manchen  Fällen  mit  >gutem  Erfolg  durch  eine  intensivere 
Schutzimpfung  aus,  ohne  jedoch  in  vielen  Fällen  den  Fortschritt  des 
Virus,  das  sich  in  der  Zwischenzeit  auf  dem  Nervenweg  bereits  aus- 
gebreitet hat,  dadurch  aufhalten  zu  können.  Sind  die  Verletzungen 
schwer  und  z.  B.  ein  Zeitraum  von  10  Tagen  verstrichen,  so  gelingt 
es  unter  Umständen  nicht  mehr,  die  Hundswut  zu  verhüten. 

Es  wird  das  treffend  illustriert  durch  eine  Statistik  von  Dia- 

TROPTOFF : 

Die  gebissene  Person  tritt  Zahl  der  ,  ü 

in  Behandlung  in  der  Behandelten  l'rozent 

1.  Woche  4602  26  0,56 

2.  „  961  16  1,66 

3.  „  313  10  3,19 

Noch  präziser  wird  diese  Tatsache  illustriert  durch  Babes,  der 
eine  Statistik  aufstellt  für  den  Behandlungsbeginn,  nicht  nach  Wochen 
geteilt,  sondern  nach  Tagen  von  insgesamt  6766  Gebissenen. 

Die  gebissene  Person  tritt  Zahl  der  rr  j  -da 

in  Behandlung  am  Behandelten  Prozent 

1.-2.  Tag  3406  3  0,088 

3.-5.    „  2541  2  0,079 

5.-6.    „  809  1  0,124 

Dabei  soll  nicht  verschwiegen  werden,  daß  trotz  aller  progno- 
stisch-günstigen Momente,  trotz  sofortiger  Behandlung  der  Wunde, 
trotz  zweckentsprechender  intensiver  Schutzimpfung  und  durchaus 
sachgemäßer  Behandlung,  hie  und  da  bei  der  Schutzimpfung  Miß- 
erfolge zu  verzeichnen  sind,  deren  Ursache  nicht  völlig  geklärt  ist. 
Entweder  kann  es  sich  um  Patienten  handeln,  die  nach  Maries  An- 
sicht durch  die  Behandlung  in  einer  Art  labilem  Gleichgewicht  sich 
befinden,  und  bei  denen  eine  interkurrente  Erkrankung,  ein  Shock,  ein 
Trauma,  den  Körper  so  ungünstig  beeinflussen,  daß  das  Wutvirus 
auch  nach  Monaten  noch  die  Oberhand  gewinnen  kann,  oder  es 
handelt  sich  um  Personen,  bei  denen  der  Organismus  in  der  Anti- 
körperbildung und  in  der  Produktion  von  Schutzstoffen  versagt  (vgl 
Babes,  Traite  de  la  Rage,  p.  598  u.  ff.). 

4)  Von  außerordentlich  nützlichem  Einfluß  kann  die  sofortige 
Behandlung  der  Wunde  mit  Waschungen  und  Kauterisation  sein. 
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Erfolgt,  die  Wundbehandlung  unmittelbar  nach  dem  Biß,  so  kann  ein 
großer  Teil  des  eingedrungenen  Wutvirus  vernichtet  werden,  ent- 
weder durch  Waschungen  mit  Sublimat  oder  anderen  desinfizierenden 
Lösungen  und  nachfolgendem  Ausglühen  mit  dem  Thermokauter  oder 
dem  einfachen  Glüheisen.  Ist  schon  längere  Zeit  zwischen  Biß  und 
Wundbehandlung  verstrichen,  so  ist  die  Behandlung  mit  dem  Glüh- 
eisen zwecklos.  Unter  keinen  Umständen  macht  auch  die  sorgfältigste 
Behandlung  der  Wunde  die  nachfolgende  Schutzimpfung  entbehrlich. 

b)  Erfolge. 

Die  statistischen  Resultate  aller  antirabischen  Institute  nach  ein- 
heitlichen Gesichtspunkten  zu  beurteilen  ist  fast  unmöglich.  Jeden- 
falls ist  es  außerordentlich  schwierig,  für  die  einzelnen  Institute  oder 
für  die  Gesamtheit  eine  prägnante  Zahl  zu  ermitteln  derjenigen,  die 
durch  die  Schutzimpfung  vor  sicherer  Lyssa  gerettet  worden  sind. 
Nach  der  Ansicht  von  Marie  sind  auf  Grund  der  BERNSTEiNschen 
Statistik  von  104437  Personen  durch  die  Schutzimpfung  7793  Per- 
sonen vor  der  Krankheit  gerettet  worden.  ,, Jemand,  der  von  einem 
tollwütigen  Hunde  gebissen  wird,  ist  mit  einer  Wahrscheinlichkeit 
von  1:6,  im  günstigsten  Falle,  der  Tollwut  verfallen,  wenn  er  sich 
der  PASTEUESchen  Behandlung  nicht  unterzieht;  im  anderen  Falle, 
bei  Anwendung  des  Impfverfahrens,  sinkt  diese  Wahrscheinlichkeit 
auf  1 : 1000  herab,  nachdem  manche  Institute  eine  Mortalität  von 
nur  0,1  Proz.  aufweisen."  (Marie  bei  Kraus  &  Levaditi,  Handbuch, 
1.  Ergänzungsband,  S.  446.) 

Nach  der  Ansicht  von  Marx  läßt  sich  eine  genaue  zweckmäßige 
Angabe  der  durch  die  Impfung  Geretteten  nicht  machen,  da  die  An- 
schauungen über  den  Prozentsatz  der  Todesfälle  bei  nicht  Behandelten 
weit  auseinandergehen.  Anders  liegt  die  Möglichkeit,  festzustellen, 
wie  viel  der  geimpften  Personen  trotz  der  Schutzimpfung  an  Hunds- 
wut zugrunde  gehen.  Bringt  man  diese  Zahl  in  Beziehung  zu  der 
Gesamtzahl  der  Behandelten,  so  errechnet  man  immerhin  nur  eine  un- 
zuverlässige Mortalitätsquote,  und  zwar  aus  dem  einfachen  Grund, 
weil  in  sämtlichen  Pasteur-Instituten  auch  Leute  zur  Behandlung 
kommen,  die  nach  später  erfolgendem  Ausweis  von  Tieren  verletzt 
wurden,  die  nicht  wutkrank  waren.  Es  resultiert  das  aus  dem  be- 
rechtigten Bestreben,  einen  verdächtigen  Fall  lieber  unnötig  zu  be- 
handeln als  eine  rechtzeitige  Schutzimpfung  hinauszuschieben  bis  zu 
einer  definitiven  event.  positiven  Diagnose  durch  das  Tierexperiment. 

Man  ist  deshalb  dahin  übereingekommen,  für  die  Beurteilung  der 
Schutzimpfungsresultate  die  Patienten  in  3  Kategorien  einzuteilen,  und 
zwar  unterscheidet  man : 

A.  Solche  Fälle,  bei  denen  das  Vorliegen  echter  Wut  durch 
erfolgreiche  Tierimpfung  nachgewiesen  ist. 

B.  Solche  Fälle,  bei  denen  das  Vorliegen  von  Wut  beim  beißenden 
Tier  durch  tierärztliches  Zeugnis  wahrscheinlich  sichergestellt  ist. 

C.  Solche  Fälle,  bei  denen  das  beißende  Tier  wutverdächtig  ist. 
Die  Gruppe  C  umschließt  ohne  Zweifel  eine  schwankende  und 

nicht  präzis  zu  ermittelnde  Zahl  von  Patienten,  die  mit  Wutvirus 
nicht  in  Kontakt  gekommen  sind,  und  die  bei  statistischer  Verwertung 
das   Schutzimpfungsresultat  zu   günstig   erscheinen  lassen  würden. 
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Anders  liegt  es  bei  der  Statistik,  soweit  sie  die  Gruppen  A  und  B 
betrifft.  Um  hierbei  kein  unberechtigt  ungünstiges  liesultat  zu  ge- 
winnen, hat  man  sich  geeinigt,  bei  der  statistischen  Berechnung  die- 
jenigen Todesfälle  auszuschalten,  die  Wcährend  der  Behandlung  oder 
innerhalb  15  Tagen  nach  Abschluß  derselben  eingetreten  sind.  Man 
begründet  das  mit  Eecht  mit  der  Tatsache,  daß  die  Ausbildung  der 
Wutimmunität  mindestens  14  Tage  in  Anspruch  nimmt. 

„Die  Mortalität  des  Berliner  Institutes  beträgt  für  die  Zeit  1898 
bis  1901  insgesamt  0,55  Proz.  Auf  die  einzelnen  Jahre  verteilen  sich 
die  Todesfälle  (nach  Marx  im  Kolle-Wassermann,  Bd.  4,  2)  wie 
folgt : 

Behandelte       Todesfälle  nach  15  Tagen '  Prozent 

1898  137  0  0 

1899  384  1  0,27 

1900  •      332  2  0,6 

1901  280  3  0,87" 


Biese  Zahlen  erscheinen  etwas  ungünstiger  als  die  B,esultate  des 
Institutes  in  Paris:  Bei  genauer  Prüfung  ergibt  sich  aber,  daß  die 
Gruppe  C  der  deutschen  Statistik  wesentlich  kleiner  ist  als  die  des 
Pariser  Institutes,  und  daß  sich  bei  der  Berechnung  der  Mortalität 
auf  die  Gruppen  A  und  B  eine  durchschnittliche  Mortalität  von  0,3 
bis  0,5  Proz.  ergibt. 

Die  Statistik  des  Pasteur-Institutes  in  Paris  zeigt  vom  Jahre 
1886  bis  zum  Jahre  1911  folgendes  Bild: 


Jahi-         Behandelte  Personen  Todesfälle 

1886  2671  25 

1887  1770  14 

1888  1632  9 

1889  183U  •  7 

1890  1540  5 

1891  1559  4 

1892  1790  4 

1893  1648  6 

1894  1387  7 

1895  1520  5 

1896  1308  4 

1897  1521  6 

1898  1465  3 

1899  1614  4 

1900  1420  4 

1901  1321  5 

1902  1005  2 

1903  628  2 

1904  755  3 

1905  721  3 

1906  772  1 

1907  786  3 

1908  524  1 

1909  467  1 

1910  401  0 

1911  342  0 


Mortalität 

0,94  Proz. 
0,79  „ 
0,55  „ 
0,38  „ 
0,32  „ 
0,25  „ 
0,22 
0,36 
0,50 
0,38 
0,30 
0,39 
0,20 
0,25 
0,28 
0,38 
0,18 
0,32 
0,39 
0,41 
0,13 
0,38 
0,19 
0,21 


Schließlich  sei  eine  Statistik  von  Remlinger  wiedergegeben,  in 
der  er  sämtliche  wissenschaftlich  publizierten  Ergebnisse  der  ver- 
schiedenen Institute  zusammenstellt. 
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Institut 
Tunis 

Paris 

Budapest 

Algier 

Marseille 
Lyon 

Berlin 
Wien 
Charkow 
Lille 

Pernarabuco 

Sofia 

Rom 

Neapel 

Faenza 

Mailand 

Floreuz 

Jaßsy 

Kairo 

New  York 

Bukarest 

Lissabon 

Kon  stau  tiuopel 

St.  Petersburg 

Kerson 

Warschau 

Kazauli 

Sassari 

Turin 

Palermo 

Moskau 

Odessa 

Sanaara 

Saigon 


Zeitraum 

von  der  Ent- 
deckung bis  1906 
von  1886—1905 
„  1890-1905 
„  1886-1895 
„  1894-1905 
„  1893—1903 
„  1900—1906 
„  1898-1902 
„  1906-1907 
„  1892—1903 
„  1892-1901 
„  •  1895-1902 
„  1889-1903 
„  1902  - 1904 
„  1889-1902 
„  1886-1908 
„  1898-1902 
„  1889—1903 
„  1889—1901 
„  1891—1905 
„  1899—1901 
„  1890-1901 
„  1888—1905 
„  1893-1905 
„  1900-1905 

1901 
„  1901—1902 

1900 

1892 
„  1905-1906 
„  1900—1908 
„  1886-1895 
„  1887-1895 

1892 

1892 

1892 
„  1886-1895 


Zahl  der  Fälle 

2  490 
29  973 
32  508 

4194 
5  395 

3  563 
5  374 
1415 

312 
1937 
9  740 
1807 

486 
1081 
1940 
8446 

779 

2  942 
1254 

3  038 
375 

1608 
9  250 
8  844 
4100 

592 

600 

923 

324 
1149 
1053 
2  554 
2  221 

107 

324 
53 

110 


Zahl 
der  Todesfälle 

9 
129 
126 
59 
19 
13 

6 

6 

3 
13 
56 

4 

1 

6 

7  • 

45 

1 
24 

2 

5 

1 
10 
11 
44 
15 

1 

5 

9 
11 

7 

2 
22 

9 

9 
11 

3 

2 


Prozentsatz 


0,36 
0,41 
0,46 
1,20 

0,35 
0,30 
0,11 
0,92 
0,99 
0,68 
0,59 
0,22 
0,20 
0,55 
0,37 
0,53 
0,12 
0,83 
0,15 
0,16 
0,26 
0,62 
0,13 

0,50 
0,16 
0,83 
0,97 
3,39 
0,61 
0,69 
0,86 
0,40 
8,40 
3,39 
7,67 
1,82 


Proz. 


152  859 


705 


0,46  Proz. 


Bei  der  Beurteilung  dieser  Statistik  muß  einmal  verwiesen  werden 
auf  das,  was  bereits  oben  hinsichtlich  der  Berliner  Statistik  erörtert 
wurde,  und  andererseits  noch  auf  die  vermehrte  Mortalität  der  In- 
stitute, bei  denen  zahlreiche  Patienten  mit  Wolfsbissen  zur  Behandlung 
kommen.  Auch  sei  schließlich  bemerkt,  daß  der  Charakter  der  Bv- 
völkerung  für  die  Resultate  der  Institute  von  einer  gewissen  Bedeutung 
ist,  so  werden  z.  B.  die  Resultate  der  Schutzimpfungsinstitute  überall 
da  ungünstig  erscheinen,  wo  die  Bevölkerung  indolent  oder  weniger 
gebildet  ist  und  sich  aus  diesen  Gründen  erst  spät  der  Schutzimpfung 
unterwirft,  oder  wo  die  Ueberwindung  größerer  Entfernungen  infolge 
schwieriger  Verkehrsverhältnisse  das  Aufsuchen  eines  Institutes  er- 
schwert. 

Wie  weit  die  Bekämpfung  der  Hundswut  durch  die  Schutz- 
impfung beeinflußt  wird,  läßt  sich  in  Zahlen  nicht  präzisieren.  Aul 
eines  ist  besonders  aufmerksam  zu  machen,  daß  nämlich  die  polizei- 
lichen Maßnahmen,  insbesondere  die  Kontrolle  der  Hundehaltung,  die 
Hundesteuer,  der  Maulkorbzwang  beim  Auftreten  von  Wutfällen  und 
der  Hundebann  ganz  außerordentlich  viel  leisten.  Hierfür  liefern  die 
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statistischen  Resultate  über  das  Vorkommen  von  Hiindswut,  z.  B.  in 
England  od«r  in  Deutschland,  unumstößliche  Belege.  Sollte  es  aber 
gelingen,  die  oben  erwähnte  Hoffnung  von  Marie  praktisch  durch- 
zuführen, nämlich  eine  brauchbare  obligatorische  Schutzimpfung  aller 
Hunde  einzuführen,  so  wäre  damit  der  Hundswut  ein  ganz  außer- 
ordentliches Terrain  abgewonnen. 


Indikationen  der  Schutzimpfung. 

Nach  alledem,  was  bisher  über  die  Bedeutung  und  Erfolge  der 
Schutzimpfung  des  Menschen  festgestellt  ist,  muß  sie  als  ein  wichtiges 
und  nützliches  Verfahren  für  die  Bekämpfung  der  Hundswut  in 
erster  Linie  beim  Menschen  gelten. 

Nach  welchen  Kriterien  sollen  wir  entscheiden,  ob  eine  Schutz- 
impfung vorgenommen  werden  soll  oder  nicht?  Es  ergeben  sich  die 
verschiedensten  Möglichkeiten. 

Nehmen  wir  an,  e?  sei  ein  Mensch  von  einem  Hund  angefallen 
worden  und  hätte  entweder  a)  Bißverletzungen  davongetragen,  oder 
b)  wäre  mit  Geifer  oder  Speichel  an  der  unbedeckten  Haut  besudelt 
worden,  oder  schließlich  c)  mit  den  Knallen  verletzt  worden,  so  er- 
scheint, wenn  der  Hund  dem  Verletzten  bekannt  ist,  oder  wenn  er 
kurz  nach  der  Attacke  ermittelt  wird  und  keinerlei  Störungen  seines 
Befindens  (Freßlust,  Charaktereigenschaften,  Gehorsam  usw.)  zeigt, 
eine  Schutzimpfung  unnötig,  vorausgesetzt,  daß  Hundswutfälle  in  den 
betreffenden  Gebieten  während  der  letzten  6  Monate  mit  Sicherheit 
nicht  vorgekommen  sind.  Sind  Wutfälle  in  der  Gegend  vorgekommen, 
so  ist,  selbst  wenn  der  Hund  scheinbar  gesund  ist,  eine  Schutz- 
impfung anzuraten,  die  so  lange  fortgesetzt  wird,  bis  durch  ca. 
10-tägige  Beobachtung  des  Hundes  erwiesen  ist,  daß  derselbe  gesund 
war  und  gesund  bleibt,  und  zwar  ist  dieses  Vorgehen  gerechtfertigt 
unter  Berücksichtigung  der  Tatsache,  daß'  der  Speichel  eines  Hundes 
schon  2 — 3  Tage  vor  dem  Ausbruch  der  ersten  Erscheinungen  von 
Hundswut  infektiös  sein  kann. 

b)  Alle  anderen  Fälle  ergeben  sich  aus  folgender  Tabelle: 


Spezifische  Behand- 
lung 


1)  Eingegangen  vor  Ab- 
lauf von  10  Tagen 
nach  dem  Biß 

2)  Getötet  vor  Ablauf 
von  10  Tagen  nach 
dem  Biß 

3)  Verschwunden 

4)  Unbekannt 
Das  inkriminierte  Tier  ist 

a)  Erkrankt  an  der 
Wut 


5)  Am  Leben,  kommt 
in  10-tägige  Beobach- 
tung 


b)  Geht  unter  ver- 


! Spezifische  Behand- 
lung 

c)  ^  Erkrankt,     lebt  f  Beobach- 

aber  am  10.  Tage  ^"^5"  t  spe- 

°  [    zmsche  Kur 

d)  Gesund  nach  10  i  Keine  spezifische 
Tagen  j  Kur 

Marie-Remlinqer. 

Nach  diesen  Grundsätzen  würde  der  Arzt  seine  Entscheidungen  zu 
treffen  haben.    Selbstverständlich  wird  er  dringend  darauf  bedacht 
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sein,  in  allen  Fällen,  in  denen  Tiere  unter  verdächtigen  Umständen 
eingegangen  sind  oder  getötet  wurden,  für  eine  diagnostische  Sektion 
Gehirnuntersuchung  und  diagnostische  Tierimpfung,  Sorge  zu  tragen! 

Dieselbe  wird  in  Deutschland  im  Institut  für  Infektionskrank- 
heiten „Kobert  Koch",  Berlin  N,  Nordufer,  und  im  Breslauer  anti- 
rabischen  Institut  vorgenommen ;  für  das  Königreich  Sachsen  in  der 
tierärztlichen  Hochschule  zu  Dresden. 

Bezüglich  weiterer  Einzelheiten  dieser  Fragen  sei  verwiesen  auf 
das  Kapitel  von  Josef  Koch,  dieses  Handbuch. 

Theorie  der  Lyssaimmunitüt. 

Sind  uns  die  Vorgänge,  wie  sie  sich  beim  Prozeß  der  Immuni- 
sierung gegen  Infektionskrankheiten  bakterieller  Natur  abspielen,  im 
großen  und  ganzen  ziemlich  gut  bekannt,  so  besitzen  wir  in  das 
Zustandekommen  der  Immunität  gegen  Tollwut  noch  keinen  genügen- 
den Einblick.  Die  Hundswut  gehört  zu  den  Infektionskrankheiten, 
deren  Erreger  zurzeit  noch  nicht  sicher  festgestellt  ist,  wir  können 
daher  das  spezifische  Agens  weder  reinzüchten,  noch  auf  künstlichen 
Substraten  zur  Vermehrung  bringen,  und  so  sind  wir  bei  der  Immuni- 
sierung auf  die  Verwendung  eines  Materiales  —  der  virushaltigen 
Marksubstanz  —  angewiesen,  von  dem  wir  nicht  wissen,  welchem 
seiner  einzelnen  Komponenten  das  immunisatorische  Vermögen  zu- 
kommt. 

Die  von  Högyes  früher  vertretene  Ansicht,  daß  es  sich  bei  der 
Immunisierung  gegen  Lyssa  um  die  Schaffung  eines  spezifisch-refrak- 
tären  Zustandes  des  zentralen  Nervensystems  handle,  kann  wohl  gegen- 
wärtig kaum  als  zutreffend  bezeichnet  werden.  Die  Nervenzellen 
würden  nach  ihm  durch  die  allmähliche  Zufuhr  des  Virus  bei  der 
Immunisierung  mit  Gift  imprägniert,  so  daß  die  später  vom  Orte  der 
Verletzung  in  die  nervösen  Zentralorgane  eindringenden  Erreger  nur 
lyssatoxinfeste  Zellelemente  vorfinden. 

Durch  fortgesetzte  Uebertragung  des  Straßenvirus  von  Kaninchen 
auf  Kaninchen  erfährt,  wie  schon  erwähnt,  das  Straßenvirus  eine  tief- 
greifende Umwandlung,  die  sich  darin  äußert,  daß  die  Virulenz  des 
Markes  für  das  Kaninchen  von  Generation  zu  Generation  gesteigert 
wird,  während  seine  Infektiosität  für  den  Menschen  allmäJilich  ab- 
nimmt. Dieser  Eigenschaft  des  Virus  fixe  schreibt  Marx  eine  bedeu- 
tende Rolle  beim  Zustandekommen  der  aktiven  Immunität  zu.  „Das 
lebende,  aber  durch  die  Kaninchenpassage  modifizierte  Wutvirus  wird 
infolge  seiner  dem  menschlichen  Organismus  gegenüber  herabgesetzten 
Resistenz,  ehe  es  das  zentrale  Nervensystem  erreichen  kann,  sicher 
abgetötet.  Der  nun  freiwerdende  Inhalt  des  abgetöteten  und  der  Auf- 
lösung verfallenden  Wutmikroben  übt  den  notwendigen,  die  Immunität 
hervorrufenden  Reiz  auf  die  Organe  aus,  welche  dazu  berufen  sind, 
die  spezifischen  Antikörper  der  Lyssa  zu  produzieren." 

Eine  Bestätigung  findet  diese  Anschauung  in  den  experimentellen 
Versuchen  von  Kraus,  Keller  &  Clairmont.  Die  Autoren  konnten 
die  Tatsache  bestätigen,  daß  das  Serum  normaler  Tiere  nicht  rabizid 
wirkt,  wohl  aber  dasjenige  immunisierter.  Ferner  war  es  ihnen  mög- 
lich, experimentell  den  überaus  wichtigen  Nachweis  zu  erbringen,  daß 
das  einem  immunisierten  Tier  auf  intracerebralera  oder  intravenösem 
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Wege  eingeführte  Virus  stets  zerstört  wird,  was  also  offenbar  dafür 
spricht,  daß  der  Schutz  in  der  rabiziden  Wirkung  des  Serums  zu 
suchen  ist. 

Wie  die  Autoren  bemerken,  befinden  sie  sich  in  dieser  Beziehung 
im  Widerspruch  mit  den  Angaben  von  Centanni.  Centanni  fand 
nämlich,  daß  vaccinierte  Tiere,  wenn  sie  in  einem  zu  frühzeitigen 
Stadium  infiziert  werden,  der  Infektion  erliegen,  trotzdem  in  ihrem 
Serum  bereits  rabizide  Stoffe  nachweisbar  sind,  während  in  einem 
späteren  Stadium  Immunität  vorhanden  sein  kann,  ohne  daß  noch 
dem  Serum  rabizide  Wirkungen  zukommen.  Nach  der  Ansicht  von 
Marx  bedeutet  diese  letztere  Feststellung  keineswegs  einen  Gegen- 
satz zu  den  Untersuchungen  von  Kraus  und  seinen  Mitarbeitern,  da 
solche  Verhältnisse  in  der  Praxis  der  Immunisierung  wohlbekannt  und 
auf  das  schließliche  Eintreten  einer  histiogenen  Immunität  zurückzu- 
führen sind. 

Zu  gunsten  der  Anschauung  von  Marx  spricht  schließlich  noch 
der  Umstand,  daß  Kraus  &  Kreissl  auch  bei  Menschen  ca.  drei 
Wochen  nach  Abschluß  der  Wutschutzimpfung  im  Serum  rabizide 
Stoffe  feststellen  konnten,  während  das  Blut  der  Patienten  vor  der 
Behandlung  keine  rabiziden  Eigenschaften  besaß. 

Obwohl  Babes  gegen  die  Anschauung  von  Marx  Stellung  ge- 
nommen hat,  vollzieht  sich  die  Immunität  gegen  Lyssa  nach  seiner 
Auffassung  im  Grunde  genommen  in  ganz  ähnlicher  Weise.  So 
schreibt  Babes:  ,,Die  Schutzimpfung  mit  Virus  fixe  darf  so  gedacht 
werden,  daß  der  Organismus  hierdurch  zur  Bereitung  antirabischen 
Serums  angeregt  wird,  welches  Serum  den  Mikroben  zerstört.  Die 
auffallende  Leukocytose,  welche  ich  bei  der  Wut  nachweisen  konnte, 
scheint  dafür  zu  sprechen,  daß  den  Leukocyten  eine  große  Rolle  bei 
der  Bildung  oder  Vermehrung  der  Immunkörper  zukommt.  Jedenfalls 
stehen  die  Alexine  oder  Komplexwerte  in  inniger  Beziehung  zu  den 
Leukocyten  und  nach  Bürdet  ist  auch  der  Zwischenkörper  ein  Pro- 
dukt derselben.  Infolge  der  Injektion  kommt  es  zunächst  darauf  an, 
ob  der  Organismus  genügende  Zwischenkörper  besitzt,  um  das  Virus 
an  das  Komplement  zu  binden.  Offenbar  besitzen  Mensch  und  Affe 
größere  Mengen  des  Immunkörpers  derselben  als  Kaninchen,  indem 
meine  Untersuchungen  dazu  führten,  anzunehmen,  daß  das  Blut  im- 
munisierter Menschen  kräftiger  immunisiert  als  jenes  von  Tieren  und 
selbst  normales  Menschenblut  und  menschliche  Gehirnsubstanz  besser 
gegen  Wut  schützen  als  normales  Kaninchenblut  oder  Kaninchen- 
gehirn. 

Wenn  nun  das  Wutvirus  lange  Zeit  durch  den  Kaninchenkörper 
geleitet  wird,  wo  es  keine  kräftigen  Antikörper  findet,  wird  es 
offenbar  schon  von  den  normalen  Antikörpern  des  Menschen  ener- 
gischer angegriffen  und  gebunden,  indem  dieser  Vorgang  selbst  durch 
Vermehrung  des  Zwischenkörpers  oder  mit  anderen  Worten:  zur  Im- 
munisierung führt." 

Nach  Marie  bleibt  es  oft  vollkommen  gleich,  ob  die  Immunisierung 
mit  durch  Austrocknen  abgeschwächtem  Virus  oder  mit  Markverdün- 
nungen vorgenommen  wird,  da  unter  solchen  Verhältnissen  der  Er- 
reger im  Unterhautzellgewebe  keine  pathogenen  Wirkungen  entfalten 
kann,  das  subkutan  einverleibte  Virus  daher  bloß  als  echtes  Antigen 
zur  Geltung  kommt,  indem  es  den  Organismus  anregt,  antitoxische  und 
antibakterielle  Substanzen  zu  produzieren.    Marie  findet  sich  auch 
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in  dieser  Beziehung  in  Uebereinstimmung  mit  der  von  Marx  Ver- 
tretenen Auffassang. 

Man  hat  ferner  versucht,  die  Immunität  gegen  Lyssa  in  Parallele  zu 
setzen  mit  den  Vorgängen,  wie  sie  sich  bei  der  Immunisierung  gegen 
Cholera,  Typhus,  Pest,  Milzbrand  etc.  abspielen  (Marx,  Marie  u.  a.  ). 
Demgegenüber  ist  jedoch  von  anderer  Seite  betont  worden,  daß  die 
Annahme  eines  derartigen  Parallelismus  nicht  ohne  weiteres  angängig 
ist,  da  bei  der  Immunisierung  gegen  Wut  prinzipielle  Unterschiede 
gegenüber  der  Immunisierung  gegen  bakterielle  Infektionskrankheiten 
bestehen.  Solche  Unterschiede  ergeben  sich  zunächst  aus  dem  Umstand, 
daß  das  Lyssavirus,  im  Gegensatz  zu  den  bakteriellen  Infektions- 
erregern, im  Organismus  außerhalb  der  Nervenzellen  sich  nicht  zu 
vermehren  -vermag,  da  nach  Marx  die  Wutmikroben,  ehe  sie  die 
Ner-venzentren  erreichen,  im  Körper  zerstört  werden.  Daraus  folgt, 
daß  bei  der  Immunisierung  gegen  Wut  der  Menge  des  einverleibten 
Virus  eine  größere  Bedeutung  zukommt,  als  bei  der  bakteriellen 
Immunisierung,  wo  die  quantitativen  Verhältnisse  eine  viel  geringere 
Rolle  spielen,  weil  bei  Verwendung  von  lebenden  Bakterien  dieselben 
sich  im  Organismus  bis  zu  einem  gewissen  Grade  vermehren  können. 
Zudem  haben  wir  bereits  eingangs  der  Besprechung  der  Theorien 
der  Lyssaimmunität  darauf  hingewiesen,  daß  wir  im  Lyssavirus  keine 
einheitlichen  Körper  besitzen,  sondern  ein  komplexes  Antigen,  das 
neben  den  spezifischen  Wutmikroben  und  der  Nervensubstanz  noch 
die  Wuttoxine  enthält. 

Durch  die  Untersuchungen  von  Babes  wissen  wir,  daß  auch  mit 
avirulentem,  aber  immerhin  noch  toxischem  Material  Tiere  immuni- 
siert werden  können.  Da  mit  rein  toxischen  Substanzen  nicht  durch- 
weg eine  ausreichende  Immunität  zu  erzielen  ist,  so  spricht  selbst 
Babes  den  Wuttoxinen  nicht  das  alleinige  immunisatorische  Ver- 
mögen zu,  sondern  betrachtet  sie  lediglich  als  wirksame  Hilfsmittel 
bei  der  Hervorrufung  der  Immunität.  Für  diese  Anschauung  spricht 
noch  die  Tatsache,  daß  die  Immunität  auch  mittels  der  Dilutions- 
methode  bewerkstelligt  werden  kann,  wobei,  wenn  mit  hohen  Ver- 
dünnungen gearbeitet  wird,  den  Wuttoxinen  wohl  kaum  eine  immuni- 
sierende Wirkung  beigemessen  werden  darf.  Wahrscheinlich  wird  hier 
die  Immunität  in  erster  Linie  durch  die  Wutmikroben  bedingt.  Die 
Immunisierung  mit  Hilfe  des  PAsxEURschen  Vaccins,  die  im  Prinzip 
der  Behandlung  mit  der  Verdünnungsmethode  von  Högyes  gleichzustellen 
ist,  hat  den  Vorteil,  daß  neben  den  Wutmikroben  auch  die  Wuttoxine, 
deren  immunisatorische  Kraft  wir  bereits  oben  hervorgehoben  haben, 
zur  Wirkung  gelangen. 

Allerdings  können  bei  Anwendung  der  Dilutionsmethode  nach 
HöGYEs  die  unangenehmen  Nebenerscheinungen,  die  bei  der  Schutz- 
impfung nach  Pasteur  beim  Menschen  auftreten  und  die  auf  eine 
neurotoxische  Wirkung  des  Markes  zurückgeführt  werden,  vermieden 
werden. 

Heredität. 

Die  Lyssaimmunität  ist  wie  die  Immunität  gegen  andere  Infek- 
tionskrankheiten als  ein  Komplex  verschiedener  Phänomene  aufzu- 
fassen. Abgesehen  von  dem  refraktären  Verhalten  einzelner  Tier- 
gattungen gegenüber  dem  Lyssavirus  (ältere  Tauben,  verschiedene 
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Eaubvügel  und  Kaltblüter),  wobei  es  sich  nicht  um  eine  wahre  Immuni- 
tät handelt,  sondern  bloß  um  eine  erhöhte  Resistenz  gegenüber  dem 
Wutvirus,  die  durch  ungünstig  gestaltete  Lebensbedingungen  über- 
wunden werden  kann,  können  wir  auch  bei  der  Lyssa  eine  aktiv  er- 
worbene und  passiv  angeborene  Immunität  unterscheiden.  Die  aktive 
Immunität  bei  der  Hundswut  kommt  fast  ausschließlich  —  wenn  wir 
hier  von  den  vereinzelten  Fällen  abortiv  verlaufender  Wuterkrankungen 
absehen  —  durch  künstliche  Immunisierung  zustande.  Sie  wird  in 
der  Praxis  nur  bei  solchen  Individuen,  Menschen  und  Tieren,  beob- 
achtet, die  mit  wutkranken  oder  wutverdächtigen  Tieren  in  Be- 
rührung gekommen  oder  von  ihnen  gebissen  worden  sind  und  einer 
antirabischen  Behandlung  unterworfen  waren. 

Eine  rein  passive  Immunität,  wie  wir  sie  bei  anderen  Infektions- 
krankheiten erzeugen  können,  läßt  sich  vorläufig  nach  den  bisherigen 
Erfahrungen  mit  dem  spezifischen  Wutserum  nicht  erlangen. 

Wenn  wir  trotzdem  bei  der  Rabies  von  einer  passiven  Immunität 
sprechen,  so  verstehen  wir  darunter  die  passive  angeborene  Lyssa- 
immunität. 

Eine  intrauterine  Uebertragung  der  Hundswut  von  der  Mutter 
auf  das  Kind  kommt,  wie  von  verschiedenen  Seiten  berichtet  wird, 
vor. 

Peroncito  &  Caeitä  teilen  einen  Fall  mit,  wo  ein  mit  Tollwut 
infiziertes  Kaninchen  während  der  Inkubationszeit  vier  Junge  ge- 
worfen hatte,  von  welchen  bei  dreien  die  Wut  experimentell  fest- 
gestellt wurde.  Dammann  &  Hasenkamp  berichten  ebenfalls  von 
einer  erfolgreichen  Impfung  mit  dem  Gehirn  dreier  junger  Kanin- 
chen, die  von  einem  mit  Virus  fixe  infizierten  Muttertier  während 
des  Auftretens  der  ersten  Krankheitssymptome  geworfen  wurden. 
Die  intrauterine  Infektion  scheint  jedoch  nicht  in  allen  Fällen  ein- 
zutreten. Repetto  hatte  Gelegenheit,  den  Fötus  einer  Ziege,  die 
an  Hundswut  eingegangen  war,  zu  untersuchen.  Im  Ammonshorn 
des  Muttertieres  waren  zahlreiche  Negri-Körperchen  nachweisbar. 
Auch  gingen  sämtliche  mit  dem  Gehirn  dieses  Tieres  geimpften  Ka- 
ninchen an  Wut  ein.  Im  Mark  des  Fötus  hingegen  waren  weder 
Negri-Körperchen  zu  finden,  noch  konnte  damit  experimentell  Wut 
erzeugt  werden.  Ebenso  verhielt  es  sich  mit  der  Amnionsflüssigkeit 
und  der  Milch  dieses  Tieres.  Eine  Bestätigung  finden  die  Angaben 
über  intrauterine  Uebertragung  der  Hundswut  durch  die  experimen- 
tellen Untersuchungen  von  Konrädi.  Konrädi  infizierte  zwei  träch- 
tige Meerschweinchen  mit  dem  Virus  einer  4.  Kaninchenpassage.  Das 
eine  Tier  erkrankte  am  6.  Tage  und  ging  nach  li/g-tägiger  Krank- 
heitsdauer ein.  Vier  vollkommen  entwickelte  Junge  wurden  gleich 
nach  dem  Tode  aus  dem  Muttertiere  herausgenommen  und  das  Gehirn 
des  letzteren  wie  das  der  Jungen  auf  Kaninchen  und  Meerschwein- 
chen verimpft,  mit  dem  Resultat,  daß  die  mit  dem  mütterlichen  Mark 
infizierten  Tiere  schon  nach  6—7  Tagen  der  Wut  erlagen,  während 
die  mit  dem  Mark  des  Wurfes  geimpften  erst  nach  einer  Inkubations- 
zeit von  91 — 98  Tagen  an  Wut  zugrunde  gingen.  Dadurch  ist  der  Be- 
weis erbracht,  daß  das  Wutvirus  die  Placenta  zu  passieren  vermag, 
wobei  es  jedoch  eine  bedeutende  Abschwächung  zu  erfahren  scheint. 

Die  Vererbung  der  Lyssaimmunität  ist  von  Högyes  schon  im 
Jahre  1889  studiert  worden.  Högyes  experimentierte  mit  4  jungen 
Hündchen,  die  von  lyssaimmunen  Eltern  abstammten.    Die  Jungen 
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wurden  im  Alter  von  3  Monaten  intraokulär  mit  Straßenvirus  infi- 
ziert. Drei  von  diesen  Tieren  gingen  an  Wut  ein,  während  das  vierte 
zwar  an  Wut  erkrankte,  die  Krankheit  aber  überstand  und  sich  gegen 
eine  spätere  Infektion  als  vollkommen  immun  erwies. 

Nach  der  Anschauung  von  Ehrlich  kommt  die  Immunität  der 
Nachkommenschaft  immunisierter  Tiere  nicht  durch  das  Idioplasraa 
des  Spermas  oder  der  Eizelle  zustande,  sondern  dadurch,  daß  die  im 
mütterlichen  Blute  kreisenden  Immunstoffe  auf  dem  Wege  des  Placen- 
tarkreislaufes  direkt  in  den  Fötus  übergehen.  I^'erner  sollen  nach 
Ehrlich  mit  der  mütterlichen  Milch  dem  Kinde  immunisierende  Sub- 
stanzen zugeführt  werden.  Die  Dauer  der  passiven  Immunität  wird 
auf  höchstens  3 — 4  Monate  bemessen. 

Nach  TizzoNi  &  Centanni  hingegen  spielt  die  paterne  Vererbung 
bei  der  Lyssaimmunität  eine  bedeutsame  Rolle.  Durch  das  Sperma 
eines  wutimmunen  Hundes  wurde  die  Immunität  auch  auf  die  Jungen 
übertragen,  eine  Immunität  der  Mutter  ist  dazu  nach  diesen  Autoren 
nicht  erforderlich.  Die  auf  diese  Weise  erworbene  Immunität  zeichnet 
sich  vor  der  auf  dem  Wege  des  Placentarkreislaufes  oder  der  durch 
die  Milch  erworbenen  durch  ihre  Dauer  aus. 

Babes  &  Talasescu  infizierten  drei  Hündchen,  deren  Eltern  voll- 
kommen immun  waren,  intraokulär  mit  Straßen  virus  und  sahen  alle 
drei  an  Lyssa  eingehen.  Die  Autoren  meinen  deshalb,  daß  eine  intra- 
uterine Lyssaimmunität  wohl  zustande  kommen  kann,  daß  sie  aber 
nicht  in  jedem  Falle  einzutreten  braucht. 

Mit  dieser  interessanten  Frage,  die  auch  für  die  Bekämpfung  der 
Hundswut  von  Bedeutung  ist,  haben  sich  besonders  Conradi  &  Rem- 
LiNGER  in  den  letzten  Jahren  eingehend  beschäftigt. 

Eemlinger  sowie  Konrädi  konnten  ebenfalls  eine  Vererbung  der 
Wutimmunität  feststellen,  eine  Uebertragung  durch  das  Sperma  findet 
jedoch  nach  ihnen  nicht  statt.  Somit  kommt,  wie  namentlich  aus  den 
Untersuchungen  von  Konrädi  hervorgeht,  dem  Vater,  selbst  wenn 
er  im  hohen  Grade  immun  ist,  nur  eine  ganz  untergeordnete  Rolle  bei 
der  Vererbung  der  Wutimmunität  zu.  Die  Uebertragung  der  Immuni- 
tät erfolgt  nur  .intrauterin,  nicht  aber  durch  das  Säugen,  wie  es  Rem- 
linger  experimentell  nachgewiesen  hat.  Die  intrauterin  übertragene 
Immunität  ist  um  so  wirksamer,  je  energischer  das  Muttertier  während 
der  Trächtigkeit  mit  Virus  fixe  immunisiert  worden  ist.  Die  Im- 
munität kann  aber,  wie  Conradi  gezeigt  hat,  auch  dann  vererbt 
werden,  wenn  die  Immunisierung  der  Mutter  schon  vor  der  Konzeption 
stattgefunden  hat. 

Nach  den  bisherigen  Untersuchungen  scheint  somit  die  angeborene 
Lyssaimmunität  nicht  die  Regel  zu  sein.  In  manchen  Fällen  läßt 
sich  überhaupt  ein  solcher  Zustand  nicht  nachweisen,  oder  er  äußert 
sich  bloß  in  der  Verlängerung  der  Inkubationszeit  oder  der  Krankheits- 
dauer. 

Konrädi  konnte  schließlich  zeigen,  daß  die  Vererbung  der  Lyssa- 
immunität nur  auf  die  erste  Generation  beschränkt  bleibt;  die  Enkel- 
kinder einer  immunen  Mutter  sind  ganz  wie  normale  Tiere  für  die 
Tollwut  voll  empfänglich. 

Die  Ausrottung  der  Hundswut  auf  dem  Wege  der  Vererbung  der 
Immunität  liegt  daher  nach  dem  Stand  unserer  gegenwärtigen  Kennt- 
nisse vorläufig  noch  in  weiter  Ferne. 
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Kompleraentablenkung. 

Wie  bei  den  anderen  Infektionskrankheiten,  namentlich  aber  bei 
solchen,  die  sich  einer  spezifischen  Therapie  zugänglich  erweisen, 
kommt  auch  bei  der  Hundswut  allen  Momenten,  welche  rasch  und 
sicher  zu  einer  Diagnose  führen,  sowohl  in  prophylaktischer  Be- 
ziehung, wie  hinsicJitlich  der  Einleitung  der  spezifisch-antirabischen 
Behandlung  eine  erhöhte  Bedeutung  zu.  Und  in  der  Tat  besitzen  wir 
über  diese  Frage  eine  ziemlich  umfangreiche  Literatur. 

Bekanntlich  lassen  sich  bei  der  Hundswut  in  den  inneren  Organen, 
abgesehen  von  den  Befunden  am  zentralen  Nervensystem,  die  an 
anderer  Stelle  behandelt  werden,  keine  für  den  Krankheitsprozeß 
charakteristischen  Veränderungen  nachweisen.  Man  war  daher  bis 
zur  Entdeckung  der  NEcmschen  Körperchen  bei  der  Sicherung  der 
Diagnose  in  erster  Linie  auf  den  Ausfall  des  Tierexperimentes  ange- 
wiesen, wenngleich  der  Nachweis  der  Nodules  rabiques  und  der 
„kleinzelligen"  Infiltration  gewichtige  Stützen  der  Diagnose  waren 

1(s.  d.  bei  J.  Koch,  Bd.  VIII  dieses  Handbuches). 
•  Wenn  wir  nun  auch  im  Kaninchen  oder  Meerschweinchen  ein 
sehr  empfindliches  Eeagens  für  die  Tollwut  besitzen,  so  verliert  dieses 
|l  diagnostische  Hilfsmittel  durch  die  unregelmäßige  und  lange  Inku- 
bationszeit, welche  die  Inokulation  mit  Straßenvirus  zur  Folge  hat, 
erheblich  an  Wert.  Der  Nachweis  von  NEGRischen  Körperchen  be- 
deutet zwar,  wie  jetzt  allgemein  angenommen  wird,  eine  zweifellose 
Sicherung  der  Diagnose,  doch  zeigen  die  zahlreichen  Erfahrungen, 
daß  auch  bei  völlig  negativem  Ausfall  der  Untersuchung  das  Bestehen 
einer  Wuterkrankung  nicht  mit  Sicherheit  ausgeschlossen  werden  kann. 
Damit  sind  wir  in  solchen  Fällen  wieder  auf  das  Tierexperiment  an- 
gewiesen. 

Es  erschien  wünschenswert,  andere  Methoden  ausfindig  zu  machen, 
ij  die  zu  einer  schnellen  Diagnose  der  Hundswut  herangezogen  werden 
könnten. 

Als  ein  solches  vielversprechendes  Hilfsmittel  erschien  die  Me- 
thode der  Komplementbindung  nach  Borbet  &  Gengou  und  man 

i  glaubte,  daß  gerade  hierbei  eine  schnelle  und  sichere  Diagnose  der 

^1  Lyssa  mittels  dieses  Verfahrens  um  so  eher  zu  erreichen  wäre,  als  hier 
die  beiden  Faktoren  der  Reaktion,  ein  kräftiges  Antigen  und  ein 
wirksames  Immunserum  vorhanden  zu  sein  schienen.  Besaß  man  ja 
im  zentralen  Nervensystem  ein  außerordentlich  virushaltiges  Substrat, 

I  so  konnte  andererseits  das  spezifische  Immunserum  mit  Leichtigkeit 
gewonnen  werden,  und  so  hoffte  man  auf  diesem  Wege  eine  Lösung 
der  Frage  zu  finden,  eine  Hoffnung,  die  sich  jedoch  in  der  Folge 

^  nicht  erfüllt  hat. 

Schon  die  ersten  Veröffentlichungen  von  Heller  &  Tomarkin 
und  die  gleichzeitig  und  unabhängig  von  ihnen  erschienenen  Arbeiten 
^  von  Friedberger  zeigten,  daß  man  zwar  im  Komplementbindungs- 
versuch mit  Lyssa  eine  Hemmung  der  Hämolyse  beobachten  kann,  daß 
dieser  Vorgang  aber  keinen  Anspruch  auf  Spezifität  erheben  darf. 

Heller  &  Tomarkin  benutzten  bei  ihren  Versuchen  als  Antigen 
Preßsäfte,  die  von  Gehirnen  normaler  wie  an  Virus  fixe  oder  Straßen- 
virus eingegangener  Tiere  beim  Druck  von  350  Atmosphären  ge- 
wonnen waren.  Das  Serum  stammte  von  Kaninchen,  die  längere  Zeit 
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mit  Virus  fixe  vorbehandelt  waren.  Daneben  verwandten  die  Autoren 
ein  von  Marie  hergestelltes  Immunserum.  Aehnliche  Versuche  hat 
aucli  Friedberger  durchgeführt,  nur  war  bei  ihm  die  Herstellung 
des  Antigens  eine  andere.  Er  benutzte  Extrakte  aus  Gehirnen,  die  mit 
der  5-fachen  Menge  pliysiologischer  Kochsalzlösung  oder  Aqua,  de.si. 
im  Mörser  zerrieben  und  24  Stunden  geschüttelt  wurden.  Sowohl 
Heller  &  Tomarkin,  wie  Friedberger,  konnten  bei  ihren  Versuchen 
keine  spezifische  Komplementbindung  beobachten.  Ueber  ähnliche 
negative  Ergebnisse  ist  dann  auch  von  anderer  Seite  berichtet  worden, 
•  so  von  Baroni,  Cinca,  Tonescu  &  Miiiaiesti,  die  keine  Antikörper 
im  Serum  oder  in  den  Extrakten  aus  Milz  und  Gehirn  von  mit  Lyssa 
infizierten  Tieren  mit  Hilfe  der  Komplementfixation  nachzuweisen 
vermochten,  ebenso  von  Donati  &  Satta,  Berry  &  Mann  und  Koze- 

WALOFF. 

Im  Gegensatz  dazu  stehen  die  Resultate  von  Bertarelli,  der 
mit  dem  Serum  eines  Kaninchens,  das  mit  einem  Virusfiltrat  immuni- 
siert war  und  mit  Extrakten  von  Gehirnen  wutkranker  Tiere  eine 
spezifische  Komplementbindung  erzielte.  Dobrowolskaja  konnte  zwar 
ebenfalls  mit  dem  Serum  von  lyssaimmunen  Hunden  Komplement- 
bindung nachweisen,  stellte  aber  die  Spezifizität  dieses  Phänomens  in 
Abrede,  da  auch  das  Serum  normaler  Tiere,  wenn  es  auf  der  Höhe 
der  Verdauung  entnommen  wurde,  und  insbesondere  wenn  die  Tiere 
ausschließlich  einer  Fettkost  unterworfen  waren,  Hemmung  der  Hämo- 
lyse  zur  Folge  hat. 

Schließlich  wären  hier  noch  die  experimentellen  Studien  von 
Nedrigailoff  &  Sawtschenko  zu  erwähnen,  welche  die  nicht  spezi- 
fischen Hemmungen  darauf  zurückführen,  daß  die  mit  Wuthirn  im- 
munisierten Tiere  sowohl  spezifische  Antikörper  gegen  die  Lyssa- 
erreger  als  auch  gegen  die  zugleich  mit  den  Erregern  eingeführte  Ge- 
hirnsubstanz produzieren,  weswegen  das  Serum,  sowohl  mit  normaler 
Hirnsubstanz,  wie  auch  mit  solcher  von  an  Wut  verendeten  Tieren, 
Hemmungserscheinungen  zeigt.  Um  diese  nichtspezifischen  Hem- 
mungen auszuschalten,  stellten  die  Autoren  Antigene  aus  den  Speichel- 
drüsen wutkranker  Hunde  und  Menschen  her.  In  Gegenwart  eines 
spezifischen  rabiziden  Serums  und  bei  Verwendung  dieser  Antigene 
konnten  sie  Komplementablenkung  beobachten,  die  aber  ausblieb,  wenn 
statt  eines  rabiziden  ein  normales  Serum  hinzugefügt  wurde.  Den 
negativen  Ausfall  der  Versuche  bei  Verwendung  der  Speicheldrüsen 
von  Tieren,  die  an  Virus  fixe  eingegangen  waren,  erklären  die 
Autoren  in  Uebereinstimmung  mit  Marie  durch  den  Umstand,  daß  es 
bei  der  Kürze  der  Inkubationszeit  und  infolge  des  frühzeitigen  Todes 
der  mit  Virus  fixe  infizierten  Tiere  zu  keiner  Einwanderung  des  spe- 
zifischen Erregers  in  die  Speicheldrüsen  kommt. 

Diese  verschieden  lautenden  Angaben  sind  ein  Beweis  dafür,  daß 
die  Frage  der  Komplementablenkung  bei  Lyssa  noch  keineswegs  ge- 
klärt isi,  und  als  diagnostisches  Hilfsmittel  vorläufig  wenigstens  keine 
Verwendung  finden  kann.  Wir  sind  daher  vorläufig  bei  der  Diagnose 
der  Hundswut  auf  die  mikroskopische  Untersuchung  und  das  Tier- 
experiment angewiesen. 

Wiittoxinc. 

Die  Veränderungen,  die  die  Hundswut  in  der  feineren  Struktur 
der  Organe,  hauptsächlich  im  zentralen  Nervensystem,  verursacht, 
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müssen  auf  direkte  Gewebsschädigungen  zurückgeführt  werden.  Da 
wir  bei  anderen  Infektionskrankheiten  ähnliche  Veränderungen  kennen, 
die  zweifellos  durch  Einwirkung  von  Toxinen  auf  die  Gewebe  bedingt 
werden,  so  müssen  wir  auf  Grund  entsprechender  pathologischer  Be- 
funde bei  der  Hundswut  auch  hier  auf  das  Vorhandensein  und  die 
Wirkung  eines  Toxins  schließen. 

In  erster  Linie  war  es  Babes,  der  in  dem  Krankheitsbilde  und 
im  Verlauf  der  Hundswut  eine  Toxinwirkung  vermutete  und  seine 
Anschauungen  experimentell  zu  begründen  suchte.  Er  stützt  sich  dabei 
auf  folgende  Momente : 

1)  Das  prämonitorische  und  initiale  Fieber  bei  der  Wuterkrankung 
spricht  für  die  Anwesenheit  toxischer  Stoffe,  die  im  Organismus 
kreisen  und  dort  ihre  Wirkung  entfalten. 

2)  Die  starke  Leukocytose,  die  vor  dem  Ausbruch  der  Wut  beob- 
achtet wird,  muß  ebenfalls  als  Toxinwirkung  aufgefaßt  werden.  Diese 
Leukocytose  führt  nach  Babes  zur  Verstopfung  der  feinsten  Gehirn- 
gefäße und  gibt  Anlaß  zu  Knötchenbilduugen. 

3)  Endlich  können  die  Blutungen  im  zentralen  Nervensystem  nur 
auf  Gewebsschädigungen  durch  Toxine  zurückgeführt  werden. 

Babes  ist  es  dann  auch  gelungen,  den  experimentellen  Nachweis 
für  das  Vorhandensein  von  Wuttoxinen  zu  erbringen.  Er  zeigte,  daß 
die  Einverleibung  großer  Mengen  filtrierten  Virus  zwar  nicht  Wut 
hervorruft,  aber  Marasmus  und  schließlich  den  Tod  der  Versuchstiere 
zur  Folge  hat.  Dafür,  daß  dieser  Marasmus  durch  Toxine  bedingt  wird, 
spricht  auch  das  Vorkommen  der  konsumptiven  Wut,  wie  sie  von 
verschiedenen  Seiten,  so  z.  B.  von  Kraus  und  seinen  Mitarbeitern, 
Jos.  Koch  u.  a.  beschrieben  worden  ist.  Nach  der  Injektion  von 
Filtraten  tritt  ein  langsames,  mit  starker  Abmagerung  einhergehendes 
Hinsiechen  der  Tiere  ein,  und  sie  gehen  scliließlich  unter  den  Er- 
scheinungen der  Kachexie  zugrunde.  Da  das  Gehirn  dieser  Tiere 
nicht  infektiös  ist,  so  kann  es  sich  dabei  nur  um  eine  toxische  Wir- 
kung handeln. 

Babes  hat  auch  versucht,  die  toxischen  Substanzen  möglichst  rein 
darzustellen.  Er  äußert  sich  darüber  wie  folgt:  „Durch  Filtrieren 
unter  hohem  Druck,  durch  Präparieren  in  Alkohol,  sowie  durch  die 
Autolyse  kann  man  aus  dem  zentralen  Nervensystem  von  an  Virus 
fixe,  weniger  von  an  Straßenvirus  verstorbenen  Menschen  und  Tieren 
eine  in  Wasser  und  Glyzerin  lösliche,  wohl  enzymatische,  offenbar 
komplexe  Substanz  in  geringerer  oder  größerer  Menge  gewinnen, 
welche  in  frischem  Zustande  und  in  großen  Dosen  bei  Hunden, 
Kaninchen  und  Meerschweinchen  Fieber,  Hyperästhesie,  Parese,  Maras- 
mus und  den  Tod  verursacht." 

Remlinger,  Galtier,  ferner  Heller  und  Bertarelli  konnten 
die  Versuche  von  Babes  nur  teilweise  bestätigen.  Ob  die  toxischen 
Stoffe  im  zentralen  Nervensystem  an  bestimmte  Zellen  gebunden  sind, 
oder  sich  frei  in  den  Gewebssäften  vorfinden,  vermochten  Heller  & 
Bertarelli  nicht  endgültig  zu  entscheiden.  Sie  konnten  aber  beob- 
achten, daß  bei  öfters  wiederholten  Injektionen  die  Tiere  eine  ver- 
ringerte Empfindlichkeit  gegenüber  den  Filtraten  zeigten.  Im  Gegen- 
satz zu  diesen  Autoren  fand  Marie,  daß  Kaninchen  eine  gewisse 
Immunität  doch  erwerben  können,  wenn  sie  mit  Wutfiltraten,  welche 
eine  Chamberlandkerze  F   passiert  haben,    intravenös  immunisiert 
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werden.  Die  auf  diese  Weise  behandelten  Tiere  widerstanden  wenig- 
stens einer  naclifolgenden  intraokulären  Infektion  mit  Virus  fixe. 

Galli-Valerio  hat  bei  Ratten,  jungen  Kaninchen  und  Meer- 
schweinchen nach  subkutaner  Impfung  mit  dem  Virus  von  Sassari 
die  Entstehung  von  Paralysen  beobachtet,  die  er  ebenfalls  als  Toxin- 
wirkung  ansieht,  da  die  Verimpfung  des  Markes  dieser  Tiere  keine 
Lyssa  hervorzurufen  vermochte. 

Die  Wuttoxine  vertragen  nach  Galtier  sehr  hohe  Temperaturen. 
So  vermochte  selbst  eine  Erwärmung  auf  100 — 105  o  das  lähmende  Gift 
nicht  zu  zerstören.  Die  schweren  nervösen  Störungen,  die  hin  und 
wieder  bald  während,  bald  nach  einer  antirabischen  Schutzimpfung 
beobachtet  werden,  möchte  Babes  weder  auf  das  Virus,  noch  auf 
eine  Sekundärinfektion  zurückführen,  vielmehr  faßt  er  diese  Erschei- 
nungen ebenfalls  als  eine  Toxinwirkung  auf. 

Rabizides  Serum. 

Wie  bei  jeder  aktiven  Immunisierung  treten  auch  im  Gefolge 
der  Vorbehandlung  von  Tieren  mit  Lyssavirus  spezifische  Antikörper 
im  Blute  auf. 

Die  ersten  Beobachtungen  darüber  stammen  aus  dem  Jahre  1889. 
Es  waren  Babes  und  seine  Mitarbeiter,  die  feststellen  konnten,  daß 
sich  im  Serum  von  mit  Lyssavirus  immunisierten  Tieren  Substanzen 
nachweisen  lassen,  die  in  vitro  eine  rabizide  Wirkung  ausüben.  Be- 
stätigt wurden  diese  Untersuchungen  durch  die  Arbeiten  von  Tizzoni, 
Schwarz  &  Centanni,  welche  die  Wirkung  des  rabiziden  Serums  im 
Tierexperiment  zu  erforschen  suchten  und  dabei  sowohl  bei  präven- 
tiver als  kurativer  Anwendung  des  Serums  zu  günstigen  Ergebnissen 
gelangten.  Während  nun  Tizzoni  &  Centanni  auf  Grund  ihrer  Ver- 
suche sich  berechtigt  halten,  die  Serumtherapie  der  Eabies  sogar  beim 
Menschen  empfehlen  zu  dürfen,  sind  Marie,  Kraus  u.  a.  zu  entgegen- 
gesetzten Resultaten  gelangt. 

Ein  rabizides  Serum  läßt  sich  mittelst  der  verschiedensten  Im- 
munisierungsmethoden herstellen,  so  z.  B.  durch  Immunisierung  mit 
durch  Austrocknung  abgeschwächtem  Virus  (Pasteur),  verdünntem 
Virus  (HöGYEs),  durch  Magensaft  abgeschwächtem  Virus  (Tizzoni), 
karbolisiertem  Virus  (Permi).  Die  Hauptsache  bei  der  Immunisierung 
jedoch  bleibt  immer  die  Schaffung  einer  Grundimmunität,  bevor  man 
zu  Injektionen  von  vollvirulentem  Material  übergeht. 

Die  Bildung  von  rabiziden  Substanzen  ist  nicht  mit  dem  Moment 
des  Eintritts  der  Grundimmunität  abgeschlossen,  vielmehr  müssen  die 
Tiere  noch  weiterhin  längere  Zeit  mit  vollvirulentem  Material  behan- 
delt werden. 

Für  die  Gewinnung  eines  wirksamen  Serums  gibt  Marie  ein 
Verfahren  an,  das  im  Pasteur-Institut  seit  langem  im  Gebrauche  ist 
und  sich  gut  bewährt  hat.  Zur  Herstellung  solcher  brauchba,rer  Sera 
werden  Hammel  benutzt  und  dieselben  durch  eine  vorausgeschickte  Be- 
handlung mit  einem  Virusgemisch  so  weit  vorbereitet,  daß  sie  die 
Einverleibung  des  vollvirulenten  Materials  anstandslos  vertragen.  Mit 
diesem  Material  setzt  nun  die  eigentliche  Immunisierungskampagne 
ein,  die  während  6 — 8  Wochen  fortgeführt  wird.  Das  Immunisierungs- 
material wird  in  der  Weise  bereitet,  daß  die  Gehirne  zweier  Kanin- 
chen, die  an  Virus  fixe  eingegangen  sind,  zu  einem  feinen  Brei  ver- 
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arbeitet  werden  und  im  Gewichte  von  etwa  18—20  g  in  180  ccm 
physiologischer  Kochsalzlösung  aufgeschwemmt  werden.  Von  dieser 
Emulsion,  die  vorher  durch  feine  Leinwand  filtriert  und  1/2  Stunde 
bei  370  gehalten  wird,  bekommt  jeder  Hammel  allwöchentlich  30  ccm 
(entsprechend  ca.  3  g  Virus  fixe)  intravenös  eingespritzt.  13  Tage 
nach  der  letzten  Injektion  erfolgt  die  erste  Blutentnahme.  Es  werden 
den  Tieren  im  Laufe  von  2  Wochen  4mal  je  200  ccm  Blut  entzogen. 
Nach  einer  14-tägigen  Pause  wird  das  ganze  Verfaliren  noch  einnial 
wiederholt  und  man  erhält  auf  diese  Weise  von  jedem  Tier  jährlich 
etwa  3  Liter  Lyssaserum. 

Eemlingee,  immunisiert  Hammel  durch  3 — 4mal  wiederholte  intra- 
venöse Injektionen  von  kleinen  Dosen  Virus  fixe  und  geht  dann  gleich 
zur  subkutanen  Behandlung  über,  wobei  ein  ganzes  Gehirn,  in  400  ccm 
Kochsalzlösung  emulsioniert,  injiziert  wird.  Hammel,  die  30 — 40  Ge- 
hirne erhielten,  liefern  ein  brauchbares  Serum,  welches  in  vitj-o  das 
gleiche  Volumen  Virus  (^/loo)  neutralisiert.  Daß  die  Mengen  des 
einverleibten  Antigens  bei  der  Herstellung  rabizider  Sera  von  Bedeu- 
tung ist,  haben  schon  Tizzoni  &  Centanni  erkannt.  Marie  konnte 
durch  größere  Virusdosen  und  häufigere  Injektionen  ein  40-faches 
rabizides  Serum  herstellen,  d.  h.  ein  Serum,  von  welchem  1  ccm 
40  Viruseinheiten  neutralisiert. 

Wohl  von  allen  Tieren,  die  für  Immunisierungszwecke  in  Be- 
tracht kommen,  wie  z.  B.  Kaninchen,  Hunde,  Esel,  Ziegen,  Schafe, 
Pferde  (Babes,  Tizzoni,  Kraus,  Marie,  Borbet  usw.)  läßt  sich 
ein  wirksames  rabizides  Serum  gewinnen.  Die  Auswertung  des 
Serums  erfolgt  in  der  Weise,  daß  man  Serum  und  Virus  in  vitro  zu- 
sammenbringt und  das  Gemisch  nach  einiger  Zeit  subdural  auf  Ka- 
ninchen verimpft.  Es  wird  dabei  entweder  zu  einer  konstanten  Menge 
Serum  das  emulsionierte  Virus  fixe  in  verschiedenen  Verdünnungen 
(Babes)  hinzugefügt,  oder  aber  man  setzt  einer  bestimmten  Menge 
Virus  fixe  das  Serum  in  fallenden  Dosen  zu. 

Wie  bei  allen  quantitativen  Auswertungen  müssen  auch  bei  der 
Austitrierung  des  rabiziden  Serums  ganz  bestimmte  Kautelen  beob- 
achtet werden.  Als  Testvirus  kann  nur  solches  Material  in  Frage 
kommen,  das  eine  ganz  genau  bekannte  und  vollkommen  konstante 
Virulenz  besitzt,  woraus  sich  ohne  weiteres  ergibt,  daß  zu  diesen  Ver- 
suchen nur  Virus  fixe  benutzt  werden  darf,  nicht  aber  etwa  Straßen- 
virus, dessen  Virulenz,  wie  bekannt,  größeren  Schwankungen  unter- 
worfen ist.  Eerner  muß  das  Testvirus  zu  einer  feinen,  gleichmäßigen 
Emulsion  verarbeitet  und  wenn  nötig,  durch  Gaze  oder  Filtrierpapier 
filtriert  werden,  um  größere  Gewebsteilchen  auszuschalten.  Solche 
Partikel  enthalten  nicht  berechenbare  Mengen  Virus,  setzen  zudem 
dem  Eindringen  des  Serums  je  nach  ihrer  Größe  gewissen  Widerstand 
entgegen  und  führen  so  zu  irreleitenden  Ergebnissen. 

Während  Tizzoni  &  Centanni  als  Testvirus  eine  abgewogene 
Menge  Virus  fixe  (MeduUa)  benutzen,  zu  welcher  das  Serum  in  ver- 
schiedenen Verdünnungen  hinzugefügt  wird,  verwenden  Marie,  Kraus 
u.  a.  Centesimalverdünnungen  des  Virus  fixe,  gegen  welche  das  rabi- 
zidc  Serum  ausgewertet  wird.  Als  Einheit  nehmen  sie  1  ccm  einer 
hundertfachen  Verdünnung  des  durch  Papier  filtrierten  Virus  fixe. 
Das  Virus  muß  selbstverständlich  noch  in  stärkeren  Verdünnungen 
0/500)  die  Fähigkeit  besitzen,  bei  subduraler  Verimpfung  auf  Kanin- 
chen typische  Lyssa  hervorzurufen. 

59* 


932 


0.  Hbllek  und  M.  Rothbemundt, 


Die  Virus-Serumgemische  werden  nach  24-stündigem  Verweilen  bei 
Zimmertemperatur  in  Mengen  von  0,1—0,2  ccm  subdural  auf  Kanin- 
chen verimpft.  Als  Beispiel  für  die  Wirksamkeit  einiger  rabizider 
Sera,  die  von  verschiedenen,  längere  Zeit  hindurch  mit  Virus  fixe  vor- 
behandelten Tiergattungen  stammen,  möge  folgende  Zusammenstellung 
von  E.  Kraus  angeführt  sein. 


Hammel 


Hund  I 


Hund  II 


Pferd 


Menge  des  Serums      Menge  des  Virus 


0,1  ccm 
0,05 
0,1 


0,05  ccm 

0,1  „  erhitzt  auf  58° 

0,05  ccm 

0,05  „  erhitzt  auf  69 " 
durch  Std. 

0,01  ccm 

0,01  „ 


1 : 100  (1  ccm) 
do. 

1:10  (0,1  ccm 
nicht  filtriert) 

1 : 100  (1  ccm) 
do. 

1 : 100  (1  ccm) 
do. 


1 : 100  (1  ccm) 
do. 


Dauer  der 
Einwirkung 
sofort  subd. 


nach  24  Std. 
„    24  „ 

nach  24  Std. 
„    24  „ 

nach  24  Std. 
sofort  subd. 


Resultat 
keine  Lyssa 
Lyssa 

keine  Lyssa 

keine  Lyssa 
„  » 

keine  Lyssa 


Die  Tabelle  zeigt,  daß  das  Serum  von  Tieren,  die  mit  Virus  fixe 
immunisiert  wurden,  in  vitro  das  Virus  (^/loo)  nach  24  Stunden,  ja 
selbst  sofort  zu  neutralisieren  oder  zu  zerstören  vermag. 

Was  die  Natur  des  Serums  anbetrifft,  so  könnte  in  Anbetracht 
der  großen  Virusmengen,  die  zu  seiner  Herstellung  notwendig  sind, 
die  Frage  auftreten,  ob  wir  es  vielleicht  hier  lediglich  mit  einem  rein 
neurotoxischen  Serum  zu  tun  haben  und  nicht  mit  einem  spezifischen 
rabiziden.   Gegen  eine  solche  Auffassung  spricht  die  Tatsache, 

1)  daß  größere  Dosen  eines  solchen  Serums  subdural  injiziert  bei 
Kaninchen  keine  neurotoxischen  Erscheinungen  auslösen, 

2)  daß  das  Serum  von  Tieren,  die  mit  normaler  Nervensubstanz 
vorbehandelt  werden,  in  vitro  das  Virus  nicht  zu  zerstören  vermag 
(Kraus,  Eemlinger), 

3)  daß  das  Lyssaserum  sich  ohne  weiteres  mit  einer  Emulsion 
von  Virus  fixe  absättigen  läßt,  und  daß  es  dann  seine  lyssiziden  Eigen- 
schaften einbüßt  und 

4)  daß  eine  solche  Absättigung  mit  frischer,  normaler  Gehirn- 
substanz nicht  stattfindet. 

Nach  Marie  wird  die  rabizide  Substanz  direkt  an  die  Krank- 
heitserreger verankert  und  nicht  an  die  nervösen  Elemente. 

Im  Gegensatz  zu  den  Untersuchungen  von  Marie,  Kraus,  Eem- 
linger, nach  welchen  die  Immunität  gegen  Lyssa  und  die  Bildung 
spezifischer  gegen  das  Virus  gerichteter  Stoffe  ausschließlich  nur 
durch  Vorbehandlung  der  Tiere  mit  Virus  fixe  zu  erlangen  sind,  be- 
hauptet Fermi,  experimentell  erwiesen  zu  haben,  daß  bei  Hunden  so- 
wohl Immunität  wie  die  Bildung  spezifischer  Antikörper  auch  mittels 
normalen  Nervensubstanzen  herbeigeführt  werden  können. 

Nach  Marie,  Kraus,  Maresch,  Eemlinger  besitzt  das  normale 
Serum,  gleichviel  ob  es  vom  Menschen  oder  von  Tieren  stammt,  keine 
rabiziden  Eigenschaften.  Die  spezifischen  Substanzen  treten  erst  nach 
Vorbehandlung  mit  virushaltigem  Material  im  Serum  auf. 

Kraus  und  Kreissl  haben  im  Blute  von  Personen,  die  eine 
PASTEURSche  Kur  durchgemacht  hatten,  15 — 20  Tage  nach  Beendigung 
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derselben  rabizide  Substanzen  nachgewiesen.  Fermi  fand,  daß  die 
Cerebrospinalflüssigkeic  nicht  nur  von  wutkranken  oder  immunisierten, 
sondern  auch  von  normalen  Tieren,  wie  Katze  und  Esel,  eine  aus- 
gesprochene rabizide  Wirkung  besitzt.  Kraus  &  Maresch,  sowie 
Marie  haben  das  Serum  von  Hühnern  und  Tauben,  die  gegen, das 
Lyssavirus  fast  refraktär  sind,  auf  seine  rabizide  Kraft  geprüft. 
Dabei  hat  sich  der  interessante  Befund  ergeben,  daß  das  normaJe 
Huhnserum  in  Mengen  von  0,5  ccm  1  ccm  Virus  fixe  (^/loo) 
18  Stunden  zu  neutralisieren  vermag.  Marie  konnte  sogar  mit  großen 
Mengen  Serums  eines  unbehandelten  Huhnes  Meerschweinchen  gegen 
eine  tödliche  Infektion  schützen,  obwohl  das  serumliefernde  Huhn 
später  selbst  mit  Erfolg  infiziert  werden  konnte.  Werden  dagegen 
Hühner  mit  Virus  fixe  infiziert,  so  verliert  ihr  Serum  die  rabizide 
Fähigkeit  (Kraus  &  Maresch).  Taubenserum  vermag  Virus  fixe 
nicht  anzugreifen,  gleichviel  ob  das  Serum  von  normalen  oder  von 
längere  Zeit  mit  Virus  fixe  vorbehandelten  Tieren  stammt. 

Es  tritt  die  Frage  auf,  welche  Wirkung  das  rabizide  Serum  im 
tierischen  Organismus  ausübt. 

Babes  und  seine  Mitarbeiter  hatten  seinerzeit  Heil-  und  Schutz- 
versuche mit  einem  rabiziden  Serum  an  Hunden  und  Kaninchen  ange- 
stellt. Die  Tiere  wurden  teils  längere  Zeit  mit  dem  Serum  vorbehan- 
delt, teils  erhielten  sie  dasselbe  erst  nach  erfolgter  subduraler  In- 
fektion mit  Straßenvirus  oder  Virus  fixe.  Babes  konnte  dabei  eine 
gewisse  Beeinflussung  der  Krankheit  feststelleUj  und  zwar  sowohl  bei 
präventiver  wie  bei  kurativer  Anwendung  des  Serums.  Diese  Wirkung 
des  lyssiziden  Serums  wurde  später  von  Tizzoni  &  Centanni  be- 
stätigt, und  sie  sahen  sich  sogar  veranlaßt,  wie«  bereits  oben  erwähnt, 
die  Serumtherapie  der  Rabies  zu  empfehlen. 

Selbstverständlich  mußte  eine  Tatsache  von  solcher  Tragweite  und 
solcher  eminenter  Bedeutung  großes  Aufsehen  erregen.  Die  zahlreichen 
Untersuchungen,  die  von  verschiedenen  Seiten  in  dieser  Beziehung 
angestellt  worden  sind,  haben  nun  übereinstimmend  ergeben,  daß  das 
rabizide  Serum  die  zweifellose  Fähigkeit  besitzt,  das  Wutvirus  in 
vitro  zu  zerstören  oder  zu  neutralisieren,  hingegen  sind  die  Meinungen 
über  die  Schutz-  und  Heilkraft  des  Serums  geteilt.  —  Allerdings 
sprechen  die  umfangreichen  Versuche,  die  Fermi  an  Muriden  angestellt 
hat,  dafür,  daß  das  Serum  auch  in  vivo  das  Wutvirus  zu  vernichten 
vermag.  Dabei  ist  aber  hervorzuheben,  daß  Fermi  mit  einem  be- 
sonderen Virus  fixe  (Virus  von  Sassari)  gearbeitet  hat,  welches  bei 
Muriden  auch  von  der  Subcutis  aus  Lyssa  hervorzurufen  imstande  ist, 
und  daß  er  bei  seinen  Versuchen  sich  nur  dieses  Infektionsmodus 
bedient  hat.  Repetto  berichtet,  daß  mit  dem  Serum  zweier  Hunde, 
die  nach  der  Methode  von  Fermi  immunisiert  waren  und  sich  einer 
subduralen  oder  subkutanen  Infektion  gegenüber  als  refraktär  erwiesen 
hatten,  alle  mit  Virus  fixe  infizierten  Ratten  gerettet  werden  konnten, 
wenn  das  Serum  kurz  nach  erfolgter  Infektion  gespritzt  wurde.  Wurde 
hingegen  das  Serum  den  Tieren  einige  Tage  vor  dem  Auftreten  der 
Lähmungserscheinungen  appliziert,  so  blieb  der  Erfolg  aus,  wenn  auch 
die  Krankheit  einen  verzögerten  Verlauf  zeigte.  Diese  günstigen 
Resultate  haben  jedoch  bei  der  sorgfältigen  Nachprüfung  durch  Kraus 
Fukuiiara  keine  Bestätigung  gefunden.  Kraus,  Holobut  &  Fuku- 
hara  erbrachten  in  zahlreichen  Versuchen  den  Nachweis,  daß  dem 
rabiziden  Serum  weder  eine  präventive,  noch  kurative  Wirkung  zu- 
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kommt,  und  daß  es  im  Schutzversucli,  mag  das  Serum  subkutan,  intra- 
venös oder  intraperitoneal  eingeführt  sein,  bei  Tieren  (Kaninchen 
Meerschweinchen,  Hunden),  die  mit  Virus  fixe  oder  Straßenvirus  in 
den  Nervus  ischiadicus,  intraokulär  oder  cerebral  geimpft  sind,  voll- 
kommen im  Stiche  läßt.  Bloß  nach  cei-ebraler  Infektion  gelang  es 
Kraus  &  Holobut,  Kaninchen  vor  dem  Ausbruch  der  Wut  zu  retten, 
und  zwar  nur  dann,  wenn  das  in  vitro  stark  wirksame  Serum  ent- 
weder gleichzeitig  mit  der  cerebralen  Infektion  oder  spätestens  ein 
bis  zwei  Stunden  nach  derselben  intraokulär  verabreicht  wurde.  Die- 
selbe Anschauung  über  die  Unwirksamkeit  des  rabiziden  Serums  im 
Heil-  und  Schutzversuch  wird  auch  von  Marie,  Remlinger  und 
Krajuschkin  vertreten. 

Wenn  nun  auch  das  rabizide  Serum  nicht  imstande  ist,  den  in- 
fizierten Organismus  vor  der  Wut  zu  bewahren  und  den  Tieren, 
selbst  bei  Einverleibung  beträchtlicher  Mengen  eine  passive  Immunität 
zu  verleihen,  so  sind  wir  doch  jetzt,  dank  dem  rabiziden  Serum, 
in  der  Lage  in  kurzer  Zeit  auf  dem  Wege  der  kombinierten  Immuni- 
sierung (Serum  -f-  Virus)  eine  Immunität  herbeizuführen  und  so  der 
Gefahr  zu  entgehen,  daß  die  Versuchstiere  während  der  Immunisie- 
rungskampagne, ehe  sie  noch  volle  Immunität  erlangt  haben,  durch 
allzu  rasches  Vorgehen  und  durch  Verabreichung  allzu  großer  Mengen 
virulenten  Materiales  an  Lyssa  zugrunde  gehen. 

Das  von  Marie  ausgearbeitete  Verfahren  der  kombinierten  Im- 
munisierung gestaltet  sich  wie  folgt.  Mehrere  Gehirne  von  Passage- 
kaninchen (ca.  30  g  Virus  fixe)  werden  zerrieben,  mit  150  ccm  NaCl- 
Lösung  zu  einer  Emulsion  verarbeitet  und  durch  Leinenbatist  filtriert. 
Zu  dem  Filtrat  wird  100  ccm  Lyssaserum  zugesetzt,  das  Gemisch  für 
24  Stunden  in  den  Brutschrank  gestellt,  zentrifugiert  und  der  Boden- 
satz mit  Kochsalzlösung  auf  130  ccm  aufgefüllt.  Davon  werden 
Hunden  20  ccm  injiziert.  17  Tage  später  erhalten  die  Tiere  eine 
zweite  Injektion  von  unbehandeltem,  virulentem  Virus  (5  g  pro  Hund). 
Die  auf  diese  Weise  vorbehandelten  Tiere  widerstehen  einer  nach 
drei  Monaten  vorgenommenen  intraokulären  Infektion  mit  Straßen- 
virus, während  die  Kontrolltieix  schon  nach  dem  10. — 14.  Tage 
erliegen. 

Zur  Erzielung  einer  sicheren  Immunität  ist  die  Verwendung  eines 
Virus-Serumgemisches,  in  welchem  sich  das  Virus  in  geringem  Ueber- 
schuß  befindet,  notwendig;  dagegen  führen  Mischungen,  welche  un- 
gebundenes Serum,  d.  h.  Serum  im  Ueberschuß  enthalten,  zu  un- 
sicheren und  wenig  befriedigenden  Resultaten. 

Zur  Erläuterung  der  Versuche  von  Marie  mögen  nachstehende 
Tabellen  dienen : 

Hunde  erhielten  nur  eine  einzige  Injektion  eines  neutralen  Virus- 
Serumgemisches.    Die  Infektion  geschah  intraokulär  mit  Virus  fixe. 

Versuchstier 

1)  Schwarzer  Pudel 

2)  Bulldogge 

3)  Bastard  mops 

4)  Schweißhund 

5)  Schwarzer  Straßenhund 

In  den  folgenden  Versuchen  wurden  die  Hunde  mit  einem  aus 
gleichen  Teilen  Virus  fixe  und  einem  30-fachen  Serum  bestehenden 


Datum 

Injektions- 
raenge 

Datum 
der  Infektion 

16.  XII. 

10  ccm 

23.  I. 

16.  XII. 

10  „ 

23.  I. 

16.  XII. 

10  „ 

23.  I. 

25.  II. 

8  „ 

21.  III. 

11.  VIII. 

10  „ 

14.  IX. 

Resultat 

keine  Lyssa 
)>  » 

Lyssa  1.  IV. 
keine  Lyssa 
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Gemische  behandelt,  das  für  24  Stunden  in  den  Eisschrank  gestellt 
wurde.  Das  Serum  befand  sich  in  diesem  Gemisch  natürlich  in  einem 
sehr  großen  Ueberschuß. 

Versuchstier        Datum  Injektionsmenge        der^nfektion  Resultat 

1)  Foxterrier  13.  IV.  20  ccm  15.  V.  Lyssa  29.  VI. 

2)  Terger  13.  IV.  40    „  15.  V.  „      9.  VI. 

3)  Bulldogge  13.  IV.  40    „  15.  V.  „    27.  V. 

4)  Foxterrier  13.  IV.  12    „    Virus  f.  1 : 10  15.  V.  „    28.  V. 

5)  Straßenhuiid  13.  IV.  20    „   reines  Serum  15.  V.  „    30.  V. 

Diese  Ergebnisse  wurden  durch  die  Versuche  von  Remlinger 
bestätigt. 

Wenn  wir  das  Verfahren  von  Marie  genau  betrachten,  so  können 
wir  dabei  nur  von  einer  kombinierten  und  nicht  etwa  von  einer  aktiv- 
passiven Immunisierung  sprechen,  da  das  rein  lyssizide  Serum  nach 
Kraus,  Marie  und  Remlinger  gar  keine  Immunität  bedingt.  Das 
rabizide  Serum  übt  lediglich  einen  abschwächenden  Einfluß  auf  die 
Virulenz  der  Erreger  aus,  ohne  dabei  ihr  immunisatorisches  Vermögen 
anzugreifen,  erleichtert  ferner  die  Resorption  des  Antigens  und  be- 
schleunigt dadurch  entschieden  die  Antikörperbildung.  Infolgedessen 
tritt  die  Immunität  bei  dem  kombinierten  Verfahren  bedeutend  schneller 
ein  als  wenn  die  Immunisierung  nach  irgendeiner  anderen  Methode 
vorgenommen  wird.  So  konnte  Remlinger  intraokuläi'  mit  Virus  fixe 
infizierte  Schafe  vor  dem  Ausbruch  der  Krankheit  schützen,  wenn 
die  Tiere  2 — 3  Tage  nach  der  Infektion  Wiälirend  eines  Zeitraumes 
von  drei  Tagen  je  eine  subkutane  Injektion  von  20  ccm  eines  neutralen 
Virusgemisches  erhielten. 

Eine  einzige  Injektion  von  10  ccm  vermag  zwar  die  Tiere  nicht 
i  zu  retten,  verlängert  jedoch  die  Inkubationszeit.  Da  die  gewöhnliche 
[|  Infektion  durch  Biß  in  gar  keinem  Verhältnis  zu  der  viel  schwereren 
künstlichen  intraokulären  Infektion  steht,  so  meint  Remlinger,  daß 
auch  eine  einzige  Injektion  von  60  ccm  eines  Virusgemisches  noch 
6 — 8  Tage  nach  dem  Biß  Erfolg  haben  dürfte. 

Zusammenfassung.  Aus  diesen  Darlegungen  geht  hervor, 
daß  dem  rabiziden  Serum  keine  immunisierende  Kraft  zukommt.  Ob- 
wohl es  in  vitro  schon  in  kurzer  Zeit  Straßenvirus  oder  Virus  fixe 
zu  zerstören  vermag,  übt  es  in  vivo  keine  derartigen  Wirkungen  aus. 
Das  rabizide  Serum  allein  kann  daher  weder  bei  präventiver  noch  bei 
kurativer  Anwendung  den  Ausbruch  der  Wut  verhüten.  In  vitro 
vernichtet  das  rabizide  Serum  die  Virulenz  des  Virus,  ohne  seine  im- 
munisierenden Fähigkeiten  anzugreifen,  weshalb  ein  solches  seiner 
Virulenz  beraubtes  Virus  sich  ganz  besonders  für  Immunisierungs- 
zweckc  brauchbar  erweist.  Im  Vergleich  zum  PASTEURschen  Ver- 
fahren tritt  die  Immunität  nach  Einverleibung  eines  neutralen  Serum- 
j  Virusgemisches  bedeutend  schneller  auf. 

'         Die  kombinierte  Immunisierungsmethode  nach  Marie  eignet  sich 
infolgedessen  nicht  nur  für  kurative  Zwecke,  sondern  auch  ganz  be- 
onders  für  die  prophylaktische  Behandlung. 
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XIV. 

Die  Peripneumonie  der  Rinder. 

Von 

Prof.  Dr.  Ed.  Dujardin-Beaumetz, 

Mitglied  des  Institut  Pasteur  in  Paris. 
Mit  4  Figuren  im  Text. 


Definition  der  Krankheit. 

Unter  dem  Namen  der  Peripneumonie  der  Rinder  versteht  man 
eine  kontagiöse,  epizootisch  auftretende  Krankheit,  welche  ausschließ- 
lich das  Eindergeschlecht  befällt  und  die  durch  Lokalisationen  in 
Lunge  und  Pleura  und  durch  Bildung  eines  sero-fibrinösen  Exsudats 
im  interlobulären  und  subpleuralen  Zellgewebe  charakterisiert  ist. 

Symptome. 

Die  Krankheit  zeigt  im  Beginn  einen  schleichenden  Verlauf. 
Das  Tier  erscheint  traurig  und  niedergeschlagen,  die  Haut  hat  ihre 
Geschmeidigkeit  verloren,  die  Haare  sind  gesträubt  und  glanzlos,  die 
Freßlust  ist  vermindert,  das  Wiederkäuen  behindert,  die  Atmung  be- 
schleunigt und  erschwert.  Die  Temperatur  erreicht  40  ^  und  steigt 
mitunter  noch  höher.  Bei  Milchkühen  hört  die  Milchsekretion  auf, 
und  diese  Erscheinung  ist  geradezu  symptomatisch  in  Beständen,  wo 
die  Krankheit  im  Entstehen  begriffen  ist. 

Dieses  Prodromalstadium,  welches  übrigens  in  der  Mehrzahl  der 
schweren  Fälle  niemals  fehlt,  wird  von  einem  charakteristischen  Sym- 
ptomenkomplex begleitet.  Das  Tier  hält  den  Kopf  gesenkt,  sein 
Gang  ist  schwankend,  bei  der  leisesten  Anstrengung  macht  sich  ein 
kurzer  trockener  Husten  geltend,  der  manchmal  auch  anfallsweise 
auftreten  kann.  Die  Rippengegend  ist  druckempfindlich.  Diese  Emp- 
findlichkeit ist  so  stark,  daß  das  Tier  beim  Anfassen  am  Widerrist 
den  Rücken  krümmt,  um  sich  der  schmerzhaften  Berührung  zu  ent- 
ziehen. Das  ist  sogar  eines  der  charakteristischsten  Zeichen  der  Krank- 
heit, und  wo  es  sich  geltend  macht,  muß  stets  der  Verdacht  auf  Peri- 
pneumonie rege  werden. 

Im  Evolutionsstadium  sind  die  Anfangssymptome  verstärkt.  Das 
Tier  steht  da  mit  gespreizten  Beinen,  gesenktem  Kopfe  und  ge- 
strecktem Halse  in  einem  Zustande  äußerster  Niedergeschlagenheit 
und  Teilnahmslosigkeit.    Das  Atmen,  40—50  Bewegungen  in  der 
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Minute,  ist  schnaubend  und  unregelmäßig;  am  Ende  der  Exspiration 
vernimmt  man,  wenn  sich  das  Tier  bewegt,  ein  ausgesprochenes 
Stöhnen,  das  sogar  schon  in  einer  gewissen  Entfernung  liorbar  ist. 
Der  Husten  wird  feuchter,  tief,  schmerzhaft  und  ist  manchmal  von 
einem  schleimigen  Auswurf  begleitet.  Der  Puls  ist  beschleunigt, 
80 — 100  Schläge  in  der  Minute,  das  Fieber  hoch. 

Was  den  physikalischen  Befund  anbetrifft,  so  darf  ihm  im  Be- 
ginn der  Krankheit  kein  besonderer  Wert  beigelegt  werden.  Bei  der 
Auskultation  vernimmt  man  ein  etwas  rauhes  Atmungsgeräusch,  bei 
der  Perkussion  macht  sich  die  außerordentliche  Empfindlichkeit  der 
Brustgegend  bemerkbar  und  man  konstatiert  dabei  in  den  unteren 
Partien  des  Thorax  das  Bestehen  einer  absoluten,  von  einer  horizon- 
talen Linie  begrenzten  Dämpfung,  die  durch  ein  pleurales  Exsudat 
bedingt  ist,  während  in  den  oberen  Partien  an  bestimmten  Punkten 
stärkere  oder  schwächere  Dämpfung  festgestellt  werden  kann,  ent- 
sprechend einem  hepatisierten  Lungenlappen  oder  einzelnen  zer- 
streuten Hepatisationsherden. 

In  diesem  Zustande  liefert  die  Auskultation  die  zuverlässigsten 
Anhaltspunkte.  Das  vesikuläre  Atmen  ist  über  den  hepatisierten 
Teilen  sowie  im  Bereich  der  unteren  Partien  des  Thorax,  falls  ein 
Pleuraexsudat  besteht,  gänzlich  verschwunden  und  durch  ein  Reibe- 
geräusch ersetzt.  Bei  Auskultation  der  Nase  hört  man  das  Geräusch 
des  fallenden  Tropfens  (bruit  de  gouttelette).  Alle  diese  durch  die 
Auskultation  und  Perkussion  gewonnenen  Befunde  deuten  auf  das 
Bestehen  einer  Bronchopneumonie  hin,  die  mit  einem  Pleuraexsudat 
einhergeht. 

Im  letzten  Stadium  der  Krankheit  findet  man  öfters  Oedeme  auf 
der  Wamme  und  in  der  Abdominalgegend.  Endlich  stirbt  das  Tier 
unter  Erscheinungen  der  Asphyxie.  Die  Dauer  der  Krankheit  über- 
steigt nicht  3  Wochen.  Es  werden  aber  hyperakute  Formen  beob- 
achtet, in  welchen  die  Tiere  schon  innerhalb  2 — 8  Tagen  eingehen. 
In  den  weniger  schweren  Fällen  kann  sich  im  Verlaufe  der  Krank- 
heit ein  Stadium  der  Pseudoresolution  einstellen;  jedoch  verschwinden 
die  peripneumonischen  Läsionen  niemals  vollständig  und  können  stets 
den  Ausgangspunkt  eines  frischen  entzündlichen  Nachschubes  bilden, 
welchem  die  Tiere  endlich  erliegen.  Hier  und  da  ist  die  Resolution 
nur  eine  temporäre  und  die  Krankheit  geht  in  den  chronischen  Zu- 
stand über.  Es  bilden  sich  in  den  hepatisierten  Gebieten  nekrotische 
Herde,  Bronchoektasien  treten  auf,  das  Tier  wird  kachektisch  und 
geht  in  2 — 3  Monaten  an  Erschöpfung  ein. 

Die  Krankheit  wird  öfters,  namentlich  bei  den  Saugkälbern,  durch 
Arthritiden  und  Synovitiden  kompliziert. 

Pathologische  Anatomie. 

Bei  Eröffnung  der  Brusthöhle  eines  an  Peripneumonie  verendeten 
oder  im  akuten  Stadium  der  Krankheit  geschlachteten  Tieres  bietet 
sich  das  Bild  einer  fibrinösen,  pseudomembranösen,  exsudativen  Pleu- 
ritis. Die  Pleurahöhle  enthält  eine  seröse,  klare,  bernsteingelbe  Flüssig- 
keit, welche  an  der  Luft  sofort  gerinnt.  Ist  das  Exsudat  nicht  stark 
ausgebildet,  so  zeigt  es  eine  mehr  rötliche  Fai'be  und  enthält  schwam- 
mige, leicht  brüchige  Fibrinflöckchen.  Die  Pleura  costalis  ist  nur 
wenig  altericrt.  Hingegen  weist  die  Lungenpleura  ungewöhnlich  starke 


Die  Peripnoumonio  der  Rinder. 


945 


Verdickungen  auf  (6—8  mm)  mit  Vaskularisation  und  Bildung  von 

Pseudomembranen.  .  .         ^  , 

Durchschneidet  man  einen  hepatisierten  Lungenlappen,  so  quilit 
eine  seröse,  mit  Blut  untermischte  Flüssigkeit  _  hervor,  die  Schnitt- 
fläche zeigt  dabei  ein  charakteristisches  marmoriertes  Aussehen.  Das 
interlobulcäre  Bindegewebe  ist  stark  verdickt  (2  mm  bis  4  cm)  und  mit 
seröser  Flüssigkeit  durchtrcänkt,  die  aus  der  Schnittfläche  liervor- 
sickert.  Das  Gewebe  bildet  ein  Netzwerk  mit  ungleichen  Maschen, 
welche  polygonale  Räume  von  hellrötlicher  bis  schwärzlicher  Ver- 
färbung begrenzen.  Die  Räume  werden  durch  die  Lungenlobuli  dar- 
gestellt, die  ihrerseits  infolge  des  Entzündungsprozesses  und  unter 
dem  Einflüsse  des  von  dem  perilobulären  Oedem  ausgeübten  Druckes 
mehr  oder  weniger  stark  verändert  sind.  Die  Entzündung  i§t  also 
als  eine  echte  interstitielle  Pneumonie  aufzufassen. 

Die  infiltrierte  Lunge  ist  spezifisch  schwerer  als  Wasser  und 
hat  ihre  ursprüngliche  Elastizität  eingebüßt;  sie  knistert  nicht  mehr 
unter  Fingerdruck  und  ist  häufig  außerordentlich  brüchig.  Nicht 
selten  findet  man  hepatisierte  Lungen,  welche  25,  ja  sogar  50  kg 
wiegen. 

In  chronischen  Fällen  beobachtet  man  öfters  die  Bildung  von 
Sequestern,  die  aus  einer  braun-grauen,  von  einer  granulierten  Kapsel 
umschlossenen,  wenig  resistenten  Masse  bestehen.  Diese  Sequester 
können  mumifizieren  oder  vereitern.  Die  Bronchien  und  Gefäße  sind 
von  einer  zellreichen,  ödematös  durchtränkten  Hülle  umgeben.  Im 
Mediastinum  findet  man  öfters  bindegewebige  Tumoren,  welche  seröse 
Flüssigkeit  enthalten  und  Trachea  und  Oesophagus  komprimieren. 
Die  Bronchialdrüsen  sind  vergrößert  und  in  den  erweiterten  Bronchien 
befindet  sich  ein  mukös-fibrinöses  Exsudat.  Auf  der  geschwollenen 
Schleimhaut  der  Bronchien  bemerkt  man  kleine  oberflächliche  Hämor- 
rhagien. 

Die  histologische  Untersuchung  zeigt  die  feineren  Veränderungen 
des  Lungenparenchyms.  Die  Lungenalveolen  sind  mit  einem  fibrinösen 
Exsudat  angefüllt,  welches  rote  Blutkörperchen  und  Leukocyten  ent- 
hält, sowie  Endothelzellen,  die  von  der  Alveolarwand  abgestoßen 
wurden  und  eine  körnig-fettige  Degeneration  aufweisen.  Die  Al- 
veolarkapillaren  sind  erweitert  und  öfters  durch  Leukocytenthromben 
verstopft.  In  den  Bronchien  und  Bronchiolen  findet  eine  starke 
Epitheldesquamation  statt  mit  Infiltration  der  Schleimhaut  und  des 
Bindegewebes.  Die  Lymphgefäße  sind  dilatiert  und  enthalten  ein 
fibrinöses  Gerinnsel.  Ihre  Wandungen  sind  infiltriert  und  mit  Leu- 
kocyten belegt.  Die  Exsudation  längs  den  L)^mphbahnen  führt  zur 
Bildung  eines  albuminösen,  fibrinreichen  Stranges,  in  welchem  die 
Kapillaren,  die  Arterien  und  die  Venen  eingebettet  sind. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  zeigt  also,  daß  es  sich  bei 
Peripneumonie  um  eine  primäre,  sero-fibrinöse  Lymphangitis  han- 
delt mit  bindegewebigen  Neubildungen  in  den  interlobulären  Trabekeln 
und  den  Alveolarwandungen,  und  sie  beweist  ferner,  daß  der  ent- 
zündliche Prozeß  nur  sekundär  auf  die  Lungenlobuli  übergreift. 

Verbreitung  und  wirtschaftliche  Bedeutung  der  Krankheit. 

Nächst  der  Rinderpest  ist  die  Peripneumonie  eine  der  gefürchtet- 
sten  Tierseuchen,  und  die  Verheerungen,  die  durch  sie  zu  der  Zeit,  wo 
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wir  noch  keine  Maßnahmen  zu  ihrer  Bekämpfung  kannten,  in  den 
Viehbeständen  angericJitet  wurden,  waren  sehr  bedeutende. 

Die  Krankheit  wurde  zum  erstenmal  von  Valentini  im  Jalire 
1693  beobachtet,  welcher  eine  kontagiöse  Brustkrankheit  der  Rinder 
erwähnt,  die  in  Hessen  herrschte.  Einige  Jahre  darauf  (1701)  be- 
schreibt Camerarius  eine  Brustwassersuchfc  unter  den  Rindern  in 
Schwaben,  die  nichts  anderes  sein  kann,  als  die  Peripneumonie.  Die 
große  Epidemie,  die  im  18.  Jahrhundert  in  der  Schweiz  herrschte, 
gab  dem  Naturforscher  Haller  Gelegenheit,  diese  kontagiöse  Krankheit 
zu  studieren.  Von  der  Schweiz  aus  verbreitete  sich  die  .Seuche  nach 
Württemberg,  Baden,  dem  Elsaß,  nach  der  Franche  Comte  und  nach 
der  Champagne,  wo  sie  im  Jahre  1769  von  Bourgelat,  der  ein  ziem- 
lich genaues  Bild  der  Krankheit  gibt,  beobachtet,  wurde.  Bourgelat 
war  nämlich  der  erste,  welcher  die  Peripneumonie  vom  putriden 
Fieber  unterschied,  mit  welchem  die  Krankheit  öfters  verwechselt 
wurde.  In  Italien  trat  die  Krankheit  im  Jahre  1761  auf  und  in  Frank- 
reich herrschte  sie  1790  in  der  Umgebung  von  Paris  mit  großer  Heftig- 
keit. Während  der  Kriege  der  Revolution  und  des  Kaiserreichs^  wo 
zum  Zwecke  der  Armeeverpflegung  große  Viehtransporte  befördert 
werden  mußten,  verbreitete  sich  die  Seuche  sehr  rasch.  1822  er- 
schien die  Krankheit  in  Nordfrankreich  und  drang  von  hier  aus  nach 
Flandern  und  Holland.  In  diesen  Ländern  gewann  die  Seuche 
eine  solche  Ausdehnung,  daß  sie  lange  Zeit  hinduixh  als  die  ur- 
sprünglichen Herde  der  Krankheit  angesehen  wurden.  Nach  Aufliebung 
des  Einfuhrverbotes  wurde  England  im  Jahre  1849  durch  importiertes 
holländisches  Vieh  verseucht.  Dann  wurden  sukzessive  Schweden 
(1847),  Dänemark  (1848),  Norwegen  (1859)  ergriffen.  Nach  den 
Vereinigten  Staaten  von  Nordamerika  gelangte  die  Krankheit  im 
Jahre  1859.  In  die  Kapkolonie  wurde  die  Krankheit  durch  einen 
holländischen  Stier  eingeschleppt,  in  Australien  durch  eine  aus  Eng- 
land importierte  Kuh.  Man  darf  also  sagen,  daß  am  Ende  des  19. 
Jahrhunderts  die  Seuche  fast  über  die  ganze  Erde  verbreitet  war, 
und  in  den  Ländern,  wo  ausgedehnte  Viehzucht  getrieben  wird,  wie 
in  Südafrika  und  Australien,  großen  Schaden  angerichtet  hat  und  noch 
jetzt  anrichtet. 

Die  Mortalitätsziffer  der  Seuche  ist  eine  sehr  hohe.  In  einem 
Zeitraum  von  19  Jahren  (1827 — 1846)  gingen  im  Norddepartement 
212800  Stück  Vieh  an  der  Seuche  ein  und  der  Schaden,  der  dadurch 
entstand,  kann  auf  52  Millionen  Franken  geschätzt  werden  (Loiset). 
In  den  Jahren  1830—1840  verlor  Holland  64000  Rinder  infolge  der 
Peripneumonie.  In  Rheinpreußen  betrug  der  Verlust  in  dem  Zeit- 
räume 1835—1845  100000  Rinder  (Sauberg).  Im  britischen  Insel- 
reiche sollen  der  Krankheit  in  einem  einzigen  Jahre  (1860)  mehr 
als  18  700  Tiere  erlegen  sein  (Gamgee). 

Aetiologie  und  Kontagiosität. 

Die  meisten  älteren  Autoren  waren  der  Ansicht,  daß  die  Peri- 
pneumonie eine  spontan  auftretende  Krankheit  sei.  Es  war  ihnen 
zunächst  die  außerordentlich  reichliche  Exsudation  im  Lungengewebe 
aufgefallen  und  sie  suchten  diese  Erscheinung  auf  meteorologische 
Einflüsse  (feuchte  Kälte  oder  Nebel),  oder  auf  eine  zu  stark  wasser- 
haltige Nahrung  (feuchtes  Gras,  Moorpflanzen),  oder  schließlich  auf 
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eine  zu  reichliche  (Theorie  der  serösen  Plethore)  oder  eine  zu  ein- 
seitige Ernälirung  (Eückstände  der  Destillation  oder  des  Zuckers) 
zurückzuführen. 

CiiABERT  war  der  erste,  welcher  im  Jahre  1793  den  kontagiösen 
Charakter  der  Peripneumonie  in  klarer  Weise  erkannte.  Im  Verlaufe 
der  weiteren  Jahrzehnte  blieben  die  Meinungen  über  diese  wichtige 
Frage  geteilt  und  erst  im  Jahre  1840  gelangte  die  Auffassung  von 
Chabert  durch  die  Arbeiten  von  Delafond,  welche  erwiesen  hatten, 
daß  5er  Handel  mit  kranken  Tieren  bei  der  Uebertragung  der  Krank- 
heit die  wichtigste  Rolle  spielt,  zu  allgemeiner  Anerkennung.  Diese 
Tatsachen  wurden  von  Yvart  bestätigt.  Aber  trotz  dieser  klaren 
Befunde  sahen  sich  die  Regierungen  erst  im  Jahre  1850  gelegentlich 
einer  damals  mit  außerordentlicher  Heftigkeit  auftretenden  Epidemie 
veranlaßt,  Studienkommissionen  zur  Erforschung  der  Ursachen  der 
Seuche  und  zur  Feststellung  ihrer  Kontagiosität  und  Verbreitungs- 
weisc  einzuberufen.  Die  landwirtschaftliche  Gesellschaft  von  Ober- 
Barnim  setzte  eine  Kommission  ein,  deren  Berichterstatter  Ulrich 
sich  für  die  Kontagiosität  der  Krankheit  aussprach;  es  war  aber  der 
Kommission  nicht  möglich,  die  Seuche  durch  Blut,  Nasensekret  oder 
durch  die  Atmungsluft  zu  übertragen.  In  Frankreich  wurde  die 
Uebertragbarkeit  der  Seuche  durch  die  Arbeiten  einer  Kommission 
festgestellt,  die  im  Jahre  1850  von  J.  B.  Dumas  in  Rambouillet 
einberufen  worden  war.  Der  Berichterstatter  H.  Bgüley  teilt  mit, 
daß  die  Kommission  als  häufigste  Ursache  der  Verschleppung  der 
Seuche  die  Kohabitation  feststellen  konnte,  daß  aber  die  Ueber- 
tragungsversuche  mittels  Blut,  Nasensekret,  Speichel  und  Kot  fehl- 
schlugen. Unter  den  Preisfragen,  die  die  medizinische  Akademie 
von  Belgien  in  den  Jahren  1848—1850  aufstellte,  figurierte  auch 
die  Frage  über  die  Ursachen  der  Peripneumonie  und  die  geeig- 
netsten Maßnahmen  zu  ihrer  Verhütung.  Ein  junger  Arzt  von 
Hasselt,  Dr.  Willems,  ergriff  das  Studium  dieser  Frage  mit  großem 
Eifer  und  die  Gelegenheit  war  ihm  insofern  günstig,  als  sein  Vater, 
der  eine  Branntweinbrennerei  besaß,  über  größere  Viehbestände  in 
dieser  Stadt  verfügte,  wo  seit  1836  die  Seuche  mit  großer  Heftigkeit 
herrschte.  Willems  machte  dabei  als  erster  die  Beobachtung,  daß 
das  U  eberstehen  der  Krankheit  die  Tiere  vor  einer  zweiten  Erkrankung 
schützt  und  daß  die  Uebertragung  durch  kranke  Tiere  stattfindet. 
Auch  auf  experimentellem  Wege  gelang  es  ihm,  diesen  Nachweis 
zu  führen,  indem  er  Lungenlymphe  eines  kranken  oder  frisch  ge- 
schlachteten oder  verendeten  Tieres  mittels  Lanzette  subkutan  einem 
gesunden  Tiere  einimpfte  und  bei  diesem  nacli  einer  Inkubation  von 
6—20  Tagen  die  Krankheit  ausbrechen  sah.  Dieser  Zustand  wird 
von  Willems  wie  folgt  geschildert:  „Das  Tier  ist  leidend  und  Ave- 
niger  lebhaft,  die  Freßlust  ist  vermindert.  Die  Inokulationsstelle,  die 
zunächst  druckempfindlich  ist,  schwillt  später  an,  wird  entzündet, 
fühlt  sich  härter  an.  Diese  entzündliche  Induration  des  erkrankten 
Gewebes  kann  sich  weiter  ausdehnen  und  wenn  die  Infektion  an  un- 
günstiger Stelle  erfolgt  ist,  schließlich  zum  Tod  führen.  Die  affi- 
zierten  Partien  erhalten  reichlich  Exsudat,  ebenso  die  Lungen." 

Trotzdem  bei  der  experimentell  erzeugten  Infektion  die  charalüte- 
ristischen  Lungenläsionen,  wie  sie  bei  der  spontanen  Peripneumonie 
angetroffen  werden,  fehlen,  so  beruht  sie  doch  letzten  Grundes  auf 
der  Einwirkung  des  peripneumonischen  Virus,  wie  das  aus  der  Tat- 
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Sache  hervorgeht,  daß  die  überlebenden,  künstlich  infizierten  Tiere 
sowohl  gegen  die  nachträgliche  künstliche,  wie  die  natürliche  Infektion 
immun  sind.  Die  im  subkutanen  Oedem  enthaltene  Flüssigkeit  zeigte 
sich  in  gleicher  Weise  von  Tier  zu  Tier  übertragbar,  wie  die  aus  der 
hepatisierten  Lunge  stammende.  Es  gebührt  also  Willems  das  Ver- 
dienst, die  Lokalisation  des  peripneumonischen  Virus  in  der  Lungen- 
lymphe entdeckt  zu  haben,  während  bis  daliin  von  den  verschiedenen 
Forschern  das  pathogene  Agens  im  Blut,  Nasensekret,  Speichel,  im 
Harn  und  im  Kot  gesucht  worden  war. 

Die  präventive  Impfung. 

Die  in  der  Gegend  der  Wamme,  des  Widerristes  und  an  der  Brust 
ausgeführten  Schutzimpfungen  verursachten  eine  schwere^  gewöhn- 
lich tödlich  verlaufende  Erkrankung,  so  daß  diese  Methoden  zu  Im- 
mun isationszwecken  nicht  verwendet  werden  konnten.  Willems  ver- 
suchte daher  die  Impfungen  an  anderen  Körperstellen,  wobei  es 
sich  erwies,  daß  die  Inokulationen  an  den  Ohren  oder  an  der  Nasen- 
spitze noch  zu  schweren  Erkrankungen  führten,  während  die  Im- 
pfungen am  Schwanzende  nur  von  einer  unbedeutenden  lokalen  Re- 
aktion begleitet  waren,  die  trotz  der  geringen  Erscheinungen  einen 
vollkommenen  Schutz  gegenüber  der  künstlichen  oder  natürlichen 
Infektion  bedingte.  Diese  Entdeckung  (1850)  fand  überall  lebhaften 
Widerhall.  Kommissionen  wurden  einberufen,  um  die  WiLLEMsschen 
Experimente  zu  kontrollieren  und  sämtliche  Berichterstatter  erkannten 
die  von  dem  jungen  Forscher  gefundene  Tatsache  an  und  betonten 
übereinstimmend  ihre  Bedeutung  für  die  Bekämpfung  der  Peripneu- 
monie  (WELLENBERG-Holland,  Schöngen  und  RuxHs-Preußen,  Bouley- 
Frankreich).  Einzig  die  belgische  Kommission  erhob  unter  dem  Ein- 
flüsse von  Verheyen  ungerechtfertigte  Einwände  gegen  diese  Ent- 
deckung und  griff  die  Experimente  von  Willems  heftig  an.  Erst 
im  Jahre  1864  erkannte  eine  neue  Kommission  unter  dem  Vorsitz 
von  Thiernesse  den  Wert  der  WiLLEMSschen  Impfungen  an. 

Die  präventiven  Impfungen  wurden,  wie  bereits  erwähnt,  am 
Schwanzende  ausgeführt,  indem  man  nach  Entfernung  der  Haare  die 
Lungenlymphe  entweder  kutan  vermittels  Lanzette  oder  Nadel,  oder 
subkutan  durch  tiefere  Einschnitte  oder  auch  mit  Hilfe  eines  Haar- 
seils einimpfte.  Alle  diese  Verfahren  sind  jetzt  verlassen  und  es 
wird  gegenwärtig  nur  noch  die  Methode  geübt,  das  Virus  mittels  einer 
PßAVAzschen  Spritze  in  das  dichte  subkutane  Bindegewebe  des 
Schwanzendes  einzuführen. 

In  der  Praxis  geschah  früher  die  Entnahme  der  für  die  Willems- 
schen  Impfungen  bestimmten  Lymphe  unter  Umständen,  die  nicht  im 
geringsten  die  Reinheit  des  entnommenen  Materials  gewährleisten 
konnten.  Man  verfuhr  dabei  in  der  Weise,  daß  in  der  Lunge  mittels 
Messer  eine  schalenförmige  Verletzung  angelegt  wurde,  in  welcher 
sich  die  aus  der  Schnittfläche  hervorsickernde  Flüssigkeit  ansammelte. 
Da  die  Virulenz  des  Exsudates  infolge  bakterieller  Zersetzungen 
geschädigt  und  die  Verimpf ung  einer  solchen  zersetzten  Lymphe  ge- 
fährlich werden  konnte,  so  war  man  gezwungen,  die  Lymphe  sofort 
nach  der  Entnahme  zu  verwenden. 

Pasteuji  gelang  es,  ein  Verfahren  zu  finden,  welches  gestattete, 
eine  größere  Menge  absolut  reiner  und  daher  haltbarer  Lymphe  zu 
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sammeln.  Die  Methode  besteht  darin,  dal5  man  ein  Kalb  am  Widerrist 
oder  in  der  hinteren  Schultergegend  impft.  Es  kommt  dabei  an  der 
Impfstelle  zur  Bildung  eines  ausgedehnten  Infiltrats,  welches  das 
o-esamte  Bindegewebe  ergreift  und  dem  das  Tier  schließlich  erliegt. 
Dieses  Oedem  lieferte  eine  große  Menge  reinen  Virus,  das  m  Ampullen 
mehr  als  3  Monate,  ohne  seine  Virulenz  einzubüßen,  aufbewahrt  werden 
kann.  Zu  der  Zeit,  wo  die  künstliche  Kultur  noch  nicht  entdeckt 
war,  ^hatte  dieses  Verfahren  bei  der  Bekämpfung  der  Peripneumonie 
die  wesentlichsten  Dienste  geleistet  und  wurde  allgemein  angewendet. 

Die  ßeaktionserscheinungen  an  der  Impfstelle  treten  erst  12 
oder  15  Tage  nach  der  Impfung  auf.  Die  Impfstelle  ist  angeschwollen, 
empfindlich  und  fühlt  sich  warm  an.  Die  Haut  erscheint  violettrot. 
Hierauf  nimmt  die  Schwellung  allmälilich  ab  und  verschwindet  schließ- 
lich nach  15—30  Tagen.  Das  Tier  kann  nur  dann  als  immunisiert 
betrachtet  werden,  wenn  eine  deutliche  lokale  Reaktion  entstanden  ist. 
Im  andern  Falle  tut  man  gut,  der  ersten  Impfung  nach  6  Wochen 
eine  zweite  folgen  zu  lassen.  Die  durch  die  Impfung  geschaffene 
Immunität  ist  eine  ziemlich  langdauernde  und  kann  sich  in  gewissen 
Fällen  über  einen  Zeitraum  von  2  Jahren  erstrecken.  Indessen  sollten 
in  verseuchten  Gegenden  die  Impfungen  alljährlich  wiederholt  werden. 
Da  die  Erfahrung  gezeigt  hat,  daß  bei  Saugkälbern  Gelenklokali- 
sationen  die  unvermeidliche  Folge  der  Impfung  am  Schwanzende 
sind,  so  sollen  junge  Tiere  niemals  geimpft,  sondern  notgeschlachtet 
werden. 

Die  WiLLEMSSchen  Impfungen  können  von  gewissen  Schädigungen 
begleitet  sein.  Oft  handelt  es  sich  nur  um  eine  mehr  oder  weniger 
ausgebreitete  Gangrän,  welche  den  partiellen  oder  totalen  Verlust  des 
Schwanzes  zur  Folge  hat.  Dadurch  sinkt  aber  der  Wert  des  Tieres, 
da  es  infolge  Fehlens  dieses  Organes  der  Belästigung  durch  Insekten 
schutzlos  preisgegeben  ist  und  deswegen  nicht  so  gut  gedeiht  wie 
intakte  Tiere.  Eine  schwerere  Impfschädigung  besteht  in  der  Aus- 
breitung des  Oedems,  welches  die  Schwanzwurzel  und  den  Eumpf 
ergreifen  und  den  Tod  des  Tieres  herbeiführen  kann.  Solche  Unfälle 
sind  aber  nicht  häufig;  sie  werden  nur  in  5  Proz.  der  Fälle  beobachtet 
und  die  Mortalität  übersteigt  nicht  1  Proz.  Sie  treten  in  verseuchten 
Viehbeständen  besonders  bei  solchen  Tieren  auf,  die  sich  im  Zustande 
der  latenten  Infektion  befinden  (Constant). 

Der  Erreger  der  Peripneumonie. 

Schon  im  Jahre  1852  hatten  Willems  &  van  Kempen  das  peri- 
pneumonische Exsudat  mikroskopisch  untersucht  und  darin  die  An- 
wesenheit kleiner  Körperchen  konstatiert,  die  Molekularbewegung 
zeigten.  Aber  die  von  ihnen  gegebene  Beschreibung  ist  eine  zu  un- 
genaue, als  daß  sie  ernsthaft  berücksichtigt  werden  könnte.  Exakte 
bakteriologische  Untersuchungen  auf  diesem  Gebiete  sind  erst  mit 
Anbruch  der  PASTEURschen  Aera  unternommen  worden.  Auf  Wunsch 
von  Willems  haben  Bruylants  &  Verriest  (1879)  Untersuchungen 
über  die  Peripneumonie  angestellt  und  aus  der  Lungenlymphe  Kokken 
isoliert,  welche  sich  auf  den  gewöhnlichen  Nälirböden  gut  entwickelten 
und  bei  Verimpfung  auf  Tiere  Abszesse  erzeugten. 

Im  Jahre  1882  wurde  Pasteur  durch  die  Agrikulturgesellschaft 
von  Melun  aufgefordert,  die  Peripneumonie  experimentell  zu  studieren. 
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Er  suchte  zunächst  das  peripneumouische  Virus  in  absolut  reinem 
Zustande  zu  erhalten,  um  damit  einwandfreie  Impf  versuche  auszu- 
führen. 

Bei  diesen  Experimenten  konnte  er  vorerst  feststellen, 

1)  daß  das  unter  aseptischen  Kautelen  entnommene  peripneu- 
monische Virus  ein  vollkommen  reines,  keimfreies  Substrat  darstellte 
und 

2)  daß  das  Virus  in  gewöhnlicher  Nährbouillon  keine  Entwicke- 
lung  zeigte  (Hühner-  und  Kalbfleischbouillon  und  Bierhefe), 

Diese  exakten  Tatsachen  dienten  der  späteren  Forschung  als 
Grundlage. 

Aber  trotz  dieser  Befunde  von  Pasteur  wurden  in  der  Folge 
von  den  verschiedenen  Forschern  (PtiTz  1881,  Himmelstoss  1884, 
Lustig  1885,  Poels  &  Nolen  1886)  Mikroorganismen  beschrieben^ 
die  auf  den  gewöhnlichen  Nährböden  gut  wuchsen,  bei  den  Tieren 
jedoch  weder  die  charakteristische  peripneumonische  Infiltration  er- 
zeugten, noch  dieselben  gegen  die  nachträgliche  Impfung  mit  der 
virulenten  peripneumonischen  Lymphe  zu  schützen  imstande  waren. 
Später  wurde  von  Arloing  (1889)  aus  der  Lungenlymphe  ein  Mikro- 
organismus isoliert,  den  er  Pneumobacillus  liqu.  bovis  nannte.  Dieser 
Bacillus  wuchs  gut  auf  den  gewöhnlichen  Nährmedien  und  rief  bei 
Verimpfung  in  die  Lunge  eine  tödlich  verlaufende  Bronchopneumonie 
hervor.  Kulturfiltrate  des  Bacillus  enthielten  einen  entzündungs- 
erregenden Stoff,  der  an  der  Inokulationsstelle  Oedeme  verursachte. 
Die  mit,  diesem  Mikroorganismus  vorgenommenen  Immunisierungs- 
versuche mißglückten  jedoch  gänzlich  und  so  geriet  er  bald  in  Ver- 
gessenheit. LiGNiiiREs  stellte  fest,  daß  dieser  angebliche  spezifische 
Erreger  sich  auch  unter  normalen  Verhältnissen  in  der  Lunge  der 
Rinder  vorfindet. 


Die  Kultur  in  vivo. 

Unterdessen  hatten  Nocard  &  ßoux  die  von  Pasteur  begonnenen 
Studien  fortgesetzt.  Aber  ihre  Versuche,  das  peripneumonische  Virus 
zu  züchten,  blieben  ohne  Erfolg  und  erst  durch  die  Arbeiten  von 
Metsgiinikoff,  Eoux  &  Salimbeni  über  das  Choleratoxin,  in  welchen 
die  Autoren  ein  neues  Kulturverfahren  in  vivo  angegeben  hatten, 
wurde  diese  Methode  von  Nocard,  Roux  und  ihren  Mitarbeitern 
Borrel,  Salimbeni  und  Dujardin-Beaumetz  zum  Studium  der  Peri- 
pneumonie  angewendet. 

Diese  Methode,  die  heutzutage  in  den  bakteriologischen  Labo- 
ratorien zu  den  gewöhnlichen  Hilfsmitteln  gehört,  wird  in  der  Weise 
geübt,  daß  man  Kollodiumsäckchen,  welche  Nährbouillon  enthalten, 
mit  dem  zu  untersuchenden  keimhaltigen  Material  impft  und  die  so 
beschickten  Säckchen  in  die  Peritonealhöhle  von  Tieren  versenkt. 

Die  Säckchen  können  im  Autoklaven  sterilisiert  werden,  ohne  ihre 
Elastizität  zu  verlieren,  und  ihre  Wandungen  bilden  für  osmotische 
Vorgänge  absolut  kein  Hindernis.  Die  Kollodiummembran  ist  sowohl 
für  Bakterien  wie  für  zellige  Elemente  vollkommen  undurchgängig, 
hingegen  ist  sie  für  flüssige  Substanzen  sehr  leicht  passierbar,  so  daß 
die  löslichen  Bakterienprodukte  aus  dem  Säckchen  austreten  und  die 
Körperflüssigkeiten  in  dasselbe  eintreten  können,  wodurch  die  Kultur 
des  eingeimpften  Keimes  begünstigt  wird.    Durch  diese  sinnreiche 
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Methode  ist  die  Möglichkeit  gegeben,  im  Körper  selbst  solcher  Tiere 
die  Konservierung  und  Kultivierung  deslnfektionsstoffes  vornehmen  zu 
können,  dfe  sich  gegen  die  Infektion  mit  dem  betreffenden  pathogenen 
Agens  refraktiü-  verhalten.  Das  Kollodium  kann  nach  dem  Vorschlag 
von  Metschnikoff  durch  die  sehr  feine  Membran  ersetzt  werden, 
welche  das  Innere  des  Schilfrohres  (Phragmites  communis)  auskleidet. 
Diese  cellulöse  Membran  ist  dünn,  weich  und  widerstandsfähiger  als  das 
Kollodium.  Sie  bildet  kleine  Eöhrchen,  deren  Oeffnungen  leicht  mittels 
eines  mit  Gummilack  getränkten  Fadens  geschlossen  werden  können. 
Durch  Anwendung  dieses  Verfahrens  wurden  vielfach  gute  Resultate 
erhalten.  Die  Säckchen,  welche  mit  einer  geringen  Menge  peri- 
pneumonischer Flüssigkeit  geimpft  worden  waren,  enthielten  nach 
einem  Aufenthalte  von  3 — 4  Wochen  in  der  Peritonealhöhle  eines 
Kaninchens  eine  albuminöse,  opaleszierende  Flüssigkeit,  in  welcher 
eine  Anzahl  kleiner  lieh tbrechen der,  beweglicher  Körperchen  sich  vor- 
fanden, die  so  klein  waren,  daß  ihre  Form  selbst  mit  den  stärksten 
Vergrößerungen  nicht  näher  festgestellt  werden  konnte.  In  den  un- 
geimpften  Kontrollsäckchen  oder  in  denjenigen,  welche  mit  erhitztem 
Virus  beschickt  worden  waren,  blieb  die  Bouillon  klar  und  durch- 
sichtig. Diese  Opaleszenz  der  Kulturen  erschien  jedesmal  auch  bei 
den  weiteren  Uebertragungen  von  Säckchen  zu  Säckchen,  falls  die- 
selben nur  in  die  Bauchhöhle  von  Kaninchen  eingeführt  wurden,  wo- 
gegen der  Inhalt  der  Säckchen  bei  Einverleibung  ins  Meerschweincheji- 
peritoneum  klar  blieb.  Bei  jeder  Passage  wurde  ein  Eind  mit  einigen 
Tropfen  der  opaleszierenden  Flüssigkeit  geimpft  und  jedesmal  entstand 
bei  den  geimpften  Tieren  ein  charakteristisches  Oedem,  das  öfters 
tödlich  verlief.  Die  Tiere,  welche  die  Impfungen  überstanden,  ver- 
trugen ohne  Schaden  die  Inokulation  des  vollvirulenten  Virus.  Somit 
war  die  Kultur  der  peripneumonischen  Virus  in  vivo  endlich 
erreicht. 


Die  Kultur  in  vitro. 

Flüssige  Nährmedien.  Die  aus  einem  Kollodiumsäckchen 
entnommene  Kulturflüssigkeit  zeigt,  auch  wenn  sie  noch  so  zahl- 
reiche Erreger  enthält,  in  gewöhnlichen  Nährmedien  weder  bei  Luft- 
zutritt, noch  bei  Sauerstoffabschluß  irgendwelches  Wachstum.  Nur 
ein  einziges  Mal  wurde  bei  Uebertragung  in  Peptonbouillon  nach 
72-stündigem  Aufenthalt  im  Brutschrank  eine  Trübung  des  Nähr- 
bodens beobachtet,  und  zwar  in  ähnlicher  Weise,  wie  sie  in  Kol- 
lodiumsäckchenkulturen zutage  tritt.  Weitere  Ueberimpfungen  von 
dieser  Kultur  jedoch  mißlangen.  Durch  diesen  zwar  vereinzelten 
und  zufälligen  Befund  wurde  der  Gedanke  an  die  Züchtung  des  Virus 
außerhalb  des  tierischen  Organismus  in  den  Bereich  der  Mö  glichkeit 
gerückt. 

Nach  vielen  Versuchen  gelang  es  endlich,  ein  Nährsubstrat  zu 
nnden,  in  dem  sich  das  peripneumonische  Virus  züchten  läßt.  Der 
Erreger  der  Peripneumonie  gedeiht  nur  in  einer  speziellen  Pepton- 
bouillon, welcher  Blutserum  beigefügt  wird.  Die  gewöhnlichen  Pepton- 
praparate  des  Handels  geben  nur  unsichere  Resultate,  namentlich  bei 
den  ersten  Ueberimpfungen,  wo  es  sich  um  ein  Virus  handelt,  das 
inscli  aus  dem  Organismus  entnommen  worden  ist.  Es  ist  deshalb 
durchaus  notwendig,  ausschließlich  das  von  L.  Martin  für  die  Dar- 
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Stellung  des  Diplitherietoxins  empfohlene  Peptonwasser  zu  benutzen. 
Dieses  Peptonwasser,  welches  tagtäglich  in  den  Laboratorien  zur 
Verwendung  kommt,  wird  mit  Schweinemägen  hergestellt,  die  fein 
zerkleinert  und  mit  angesäuertem,  auf  50°  erwärmtem  Wasser  über- 
gössen werden.   Die  Herstellung  der  Bouillon  ist  folgende : 

Zerkleinerte  Schweinemägen    200 — 300  g 
Acid.  hydrochl.  pur.  10  g 

Wasser  50°  C  1000  „ 

Die  Temperatur  des  Wassers  muß  während  24  Stunden  auf  50 oc 
gehalten  werden.  Die  abgegossene  Plüssigkeit  wird  in  großen  Flaschen 
verteilt  und  sterilisiert.  Für  den  Gebrauch  muß  der  Nährboden  unter 
Erwärmung  mit  Soda  alkalinisiert  werden.  Andererseits  läßt  man 
Rindfleisch  in  den  gewöhnlichen  Verhältnissen  (500  g  Fleisch,  iOOO  g 
Wasser)  mit  Wasser  während  12  Stunden  bei  Zimmertemperatur  ma- 
zerieren. Hierauf  wird  der  Aufguß  auf  70 — 80  o  erwärmt  und  zu 
gleichen  Teilen  mit  dem  alkalinisierten  Peptonwasser  vermischt.  „Zu 
der  in  dieser  Weise  bereiteten  Bouillon  wird  lOProz.  Rinderserum  zu- 
gefügt. Diese  albuminöse  Bouillon  wird  dann  durch  eine  Chamber- 
landkerze  geschickt,  in  Kolben  oder  Röhrchen  abgefüllt  und  zur 
Prüfung  der  Sterilität  während  48  Stunden  im  Brutschrank  be- 
lassen. Für  die  Bereitung  der  Bouillon  kann  auch  Schaf-  oder  Pferde- 
fleisch benutzt  werden.  In  einer  solchen  Bouillon  wächst  der  Er- 
reger der  Peripneumonie  ebensogut  wie  in  Rinder-  oder  Kalbfleisch- 
bouillon. Doch  muß  bemerkt  werden,  daß  wenn  bei  Verwendung  von 
Pferdefleisch  eine  Erwärmung  der  Flüssigkeit  auf  75°  nicht  statt- 
gefunden hat,  die  Kulturen  sich  nur  spärlich  entwickeln  oder  über- 
haupt steril  bleiben.  Es  scheint,  daß  sich  im  Muskelsaft  gewisse, 
von  den  Hämoglobinen  verschiedene  eiweißartige  Substanzen  befinden, 
welche  wachstumhemmend  wirken.  Die  Erwärmung  auf  80  ^  ist  also 
durchaus  geboten. 

Ganz  besonders  muß  betont  werden,  daß  es  absolut  notwendig  ist, 
der  Bouillon  Serum  beizugeben,  da  das  peripneumonische  Virus  sich 
nui*  in  serumhaltiger  Flüssigkeit  entwickelt.  Das  ist  ein  unumgäng- 
liches Erfordernis ;  die  beigegebene  Serummenge  kann  nur  eine  sehr 
geringe  sein,  verzichten  kann  man  aber  niemals  darauf.  Impft  man 
ein  Röhrchen,  welches  Peptonbouillon  entliält,  mit  einigen  Tropfen 
peripneumonischer  Flüssigkeit,  so  tritt  nach  einigen  Tagen  ein  mehr 
oder  weniger  zartes  Wachstum  ein,  da  die  mitübertragene  kleine 
Serummenge  für  die  Entwickelung  der  Kultur  genügt.  Dadurch  wird 
die  oben  angeführte  vereinzelte  Beobachtung  der  Entstehung  einer 
Kultur  bei  der  ersten  direkten  Uebertragung  des  Infektionsmaterials 
erklärt.  Weitere  Ueberimpfungen  jedoch  bleiben  stets  erfolglos.  Es 
genügt  aber  die  Beigabe  einer  gewissen  Menge  Serum,  um  die  charak- 
teristische Opaleszenz  in  den  Kulturen  auftreten  zu  sehen.  Wird  das 
Serum  in  einer  geringeren  Quantität  als  5  Proz.  beigefügt,  so  erhält 
man  ein  spärliches  und  verzögertes  Wachstum.  Je  reichlicher  der 
Serumzusatz,  desto  üppiger  die  Entwickelung.  Da  jedoch  Nährböden, 
die  mehr  als  20  Proz.  Serum  enthalten,  an  und  für  sich  opaleszieren 
und  dadurch  ein  für  die  Beurteilung  des  stattgefundenen  Wachstums 
wichtiges  Moment  wegfällt,  so  empfiehlt  es  sich,  mit  'dem  Serum- 
zusatz nicht  über  10 — 15  Proz.  zu  gehen. 
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Die  Bouillon  ist  ebenfalls  ein  notwendiger  Bestandteil  des  Nähr- 
bodens, da  das  peripneumonisclie  Virus  auf  reinem  flüssigen  oder  koa- 
guliertem Serum  sich  nicht  entwickelt.  Nicht  alle  Eiweißstoffe  sind 
für  das  Wachstum  günstig.  Die  mit  Hühnereiweiß  versetzte  Bouillon 
bleibt  immer  steril.  Ebenso  findet  in  Nährmedien,  die  Pflanzeneiweiß 
enthalten,  wie  z.  B.  das  Eiweiß,  welches  bei  der  Extraktion^  des 
Klebers  gewonnen  wird,  kein  Wachstum  statt.  Einzig  das  Serin 
scheint  für  das  Wachstum  des  peripneumonischen  Virus  in  künstlichen 
Medien  unentbehrlich  zu  sein. 

Die  Mehrzahl  der  Sera,  welche  von  Tieren  stammen,  die  sich 
der  Peripneumonie  gegenüber  refraktär  verhalten,  begünstigen  das 
Wachstum  des  Virus.  In  Bouillon,  welche  Menschenserum,  Ascites- 
flüssigkeit,  Serum  von  Pferd,  Schwein,  Schaf,  Ziege,  Kaninchen, 
Meerschweinchen  oder  Huhn  enthält,  findet  ein  mehr  oder  weniger 
gutes  Wachstum  statt.  Die  Kulturen  in  Nährmedien  mit  Kaninchen- 
serum entwickeln  sich  rascher  und  üppiger  als  in  solchen  mit  Meer- 
schweinchenserum. Diese  Tatsache  stimmt  überein  mit  den  Resultaten, 
die  bei  der  Züchtung  in  Kollodiumsäckchen  erhalten  wurden,  wobei 
die  ins  Kaninchenperitoneum  versenkten  Säckchen  stets  üppige  Ent- 
wickelung  zeigten,  während  diejenigen  im  Peritoneum  von  Meer- 
. schweinchen  klar  und  durchsichtig  blieben. 

Für  die  Erhaltung  von  Stammkulturen  des  peripneumonischen 
Virus  ist  die  Passage  vermittels  Kollodiumsäckchen  absolut  nicht 
notwendig;  zu  diesem  Zwecke  genügt  es  vollständig,  ein  Röhrchen 
Serumbouillon  mit  einer  Flüssigkeit  zu  impfen,  welche  entweder  aus 
dem  experimentell  erzeugten  Oedem,  oder  aus  den  subpleuralen  lym; 
phatischen  Räumen  oder  endlich  aus  den  Trabekeln  des  interlobulären 
Bindegewebes  entnommen  worden  ist. 

Aussehen  der  Kultur.  Nacli  2 — 3-tägigem  Aufenthalt  bei  37  o  C 
bemerkt  man,  daß  die  anfänglich  klare  Bouillon  leicht  zu  opaleszieren 
beginnt.  Diese  anfangs  geringe  Opaleszenz  kann  aber  leicht  über- 
sehen werden,  wenn  man  nicht  die  Vorsicht  gebraucht,  zugleich  Kon- 
trollröhrchen  anzulegen,  um  beides  vergleichend  zu  betrachten. 

Um  das  erste  Auftreten  und  die  weitere  Zunahme  der  Opaleszenz, 
die  das  einzige  Merkmal  für  die  Anwesenheit  des  spezifischen  Keimes 
ist,  gut  beurteilen  zu  können,  empfiehlt  es  sich,  die  Betrachtung  der 
Kulturen  bei  künstlicher  Beleuchtung,  am  besten  mit  Hilfe  eines  mit 
einem  Loch  versehenen  Schirmes,  der  zwischen  die  Kultur  und  die 
Lichtquelle  geschoben  wird,  vorzunehmen.  Dadurch  werden  gewisse 
Unterschiede  in  der  Klarheit  der  Bouillon  erkennbar  und  wenn  man 
dabei  das  Röhrchen  schüttelt,  so  erscheint  die  Trübung  in  Form 
seidenartig  bewegter  Wellen  (des  ondes  soyeuses),  ein  Phänomen,  das 
niemals  bei  diffusem  Lichte  beobachtet  werden  kann. 

Unterläßt  man  es,  Kontrollröhrchen  anzulegen,  so  ist  es  oft 
schwer,  das  Vorhandensein  einer  Opaleszenz  zu  beurteilen,  da  gewisse 
eiweißhaltige  Niederschläge  ebenfalls  ein  Opaleszieren  der  Kulturen 
bedingen  können.  Die  mikroskopische  Untersuchung  ist  aber  unter 
solchen  Umständen  ohne  Wert,  da  sie  für  die  Wahrnehmung  der 
feinsten,  im  Nährsubstrat  suspendierten  Körperchen  nicht  ausreicht. 
In  diesen  Fällen  kann  man  sich  des  von  Marino  angegebenen  Ver- 
fahrens bedienen.  Es  besteht  darin,  daß  man  auf  die  Oberfläche  der 
Bouillon,  die  auf  Wachstum  geprüft  werden  soll,  einige  Tropfen 
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einer  alkoholischen  Lösung  von  Eosinblau  Marino  fallen  läßt.  Die  Zer- 
setzung des  Farbstofies  und  das  Auftreten  des  Eosinringes  in  Ver- 
bindung mit  dem  rascheren  oder  langsameren  Verlauf  der  Reaktion 
bekunden  den  Eintritt  und  die  Intensität  des  Wachstums. 

Chemische  Umsetzung  in  den  Kulturen.  Die  Anwesen- 
heit des  Erregers  der  Peripneumonie  in  den  Nährmedien  kann  sich 
durch  gewisse  chemische  Reaktionen  ankündigen,  die  er  in  den  Siib 
Straten  hervorruft.  Während  bei  Verblendung  der  gewöhnlichen  Senim- 
bouillon  die  Alkalinität  des  Nährbodens  durch  das  Wachstum  der 
Keime  vermindert  wird,  erfolgt  in  der  Bouillon,  welcher  bestimmie 
Zuckerarten  beigegeben  werden  (Glukose,  Lävulose,  Maitose;  eine 
deutliche  Säuerung.  Die  Menge  der  gebildeten  Säure  kann  bei  Be- 
stimmung mittels  Schwefelsäure  1  Proz.  betragen.  Diese  Säure- 
produktion ist  von  keiner  sichtbaren  Gasbildung  begleitet,  selbst  nicht 
bei  Anwesenheit  von  Calciumkarbonat.  Die  aus  der  Spaltung  der 
verschiedenen  Zuckerarten  entstandene  Säure  soll,  nach  dem  Ver- 
fahren von  DucLAux  bestimmt,  Essigsäure  sein.  Bouillonkulturen, 
welche  Saccharose,  Galaktose  oder  Laktose  enthalten,  bleiben  alka- 
lisch, desgleichen  die  mit  Glyzerin  versetzten  Nährböden.  Stärke 
wird  nicht  in  Zucker  umgewandelt.  Diese  chemischen  Veränderungen 
gestatten  uns,  die  Anwesenheit  des  Mikroben  nachzuweisen,  ohne, 
zum  Tierversuch  greifen  zu  müssen.  Man  kann  wohl  annehmen,  daß 
es  saprophytische  Mikroben  gibt,  die  so  fein  sind,  daß  sie  das  Aus- 
sehen der  Nährböden  nicht  verändern.  In  diesem  Falle  sind  es  einzig 
die  chemischen  Umsetzungen,  die  das  stattgefundene  Wachstum  an- 
zeigen. 

Feste  Nährböden. 

Der  Erreger  der  Peripneumonie  wächst  nur  bei  Temperaturen 
über  30 C.  Aus  diesem  Grunde  kann  die  Gelatine  zu  Kulturzweckeu 
nicht  benutzt  werden.  Aber  auch  auf  Serumgelatine  findet  kein 
Wachstum  statt.  Einzig  auf  Serumpeptonagar  tritt  Entwickelung  ein. 
Dieser  Nährboden  soll,  wenn  möglich,  aus  derselben  Bouillon,  welche 
für  Herstellung  der  flüssigen  Nährmedien  benutzt  wird,  bereitet 
werden.  Nach  der  Alkalinisierung  wird  der  Nährboden  in  Röhrchen 
verteilt,  und  darin  in  schräger  Lage  erstarren  gelassen.  Der  Zusatz 
des  Serums,  der  absolut  notwendig  ist,  erfolgt  am  besten,  wie  die 
Erfahrung  gezeigt  hat,  nach  dem  Erstarren  des  Agars,  indem  man  die 
Röhrchen  dabei  in  horizontale  Lage  bringt  und  das  eingebrachte  Serum 
mit  der  Oberfläche  des  Agars  zwecks  genügender  Durchtränkung 
während  24  Stunden  in  Kontakt  läßt.  Hierauf  erfolgt  die  Sterilitäts- 
prüfung bei  Brutschranktemperatur.  Dieses  Serumagar  ist  so  durch- 
sichtig wie  Gelatine,  so  daß  die  Betrachtung  der  darauf  zum  Wachs- 
tum gelangten  Kolonien  mittels  Lupe  oder  bei  schwacher  Vergrößerung 
möglich  ist. 

Aussehen  der  Kultur.  Streicht  man  auf  der  Oberfläche 
eines  Serumagars  ein  Tröpfchen  peripneumonische  Flüssigkeit  oder 
etwas  opaleszierende  Bouillonkultur  aus,  so  entstehen  nach  4 — 5- 
tägigem  Aufenthalt  bei  37  o  Kolonien,  die  so  zart  sind,  daß  sie  nur 
mit  der  Lupe  bei  auffallendem  Lichte  wahrgenommen  werden  können. 
Feinere  Strukturverhältnisse  zeigen  sich  jedoch  erst  bei  schwacher 
Vergrößerung.  Man  sieht  dabei  sehr  feine,  transparente,  lichtbrechende 
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Kolonien,  die  wie  Tautröpfclien  der  Agaroberfläche  aufsitzen.  Die 
einzelnen  Kolonien  konfluieren  selten  und  haben  einen  Durchmessei 
von  nun.  Sie  sind  gekörnt  und  bräunlich  verfärbt  und  zeigen 
eine  zentrale,  undurchsichtige,  warzenälmlich  gestaltete  Partie 
zentrale  Zone  nimmt  an  der  weiteren  Entwickelung  aer 
keinen  Anteil,  während  der  Rand  sich  immer  mehr  ausdehnt  und 
einen  Durchmesser  von  1  mm  erreichen  kann.  Die  geschilderten 
Charaktere  bleiben  auch  bei  älteren  Kolonien  erhalten.  Mit 
luge  betrachtet,  erscheinen  die  Kolonien  weißlich;  ihre  körnige 


Diese 
Kolonie 


bloßem 
Be- 


kann nur  bei  schwacher  Vergrößerung  wahrgenommen 


schaffcnheit 
werden. 

In  den  ersten  Tagen  konfluieren  die  Kolonien  nur  selten;  später, 
mit  der  fortschreitenden  Ausbreitung  der  Randzone,  verschmelzen 
die  einzelnen  Kolonien 
miteinander.  Es  kommt 
dabei  zur  Bildung  großer 
Plaques  mit  gelappten 
Rändern  und  zentral  ge- 
legenen bräunlichen  Er- 
höhungen, welche  nichts 
anderes  sind,  als  Kom- 
plexe von  Kolonien. 

Streift  man  die 
Oberfläche  solcher  Kul- 
turen mittels  Platinöse 
oder  Glasstab  ab,  so 
erhält  man  eine  spär- 
liche, schleimige  Bak- 
terienmasse, wobei  die 
Kolonien  selbst  fast  in- 
takt zurückbleiben.  Das 
rührt  davon  her,  daß 
die  Kolonien  fest  in 
den  Nährböden  einge- 
wachsen sind.  Auch 
der  erhöhte  zentrale 
Nabel  ragt  in  Wirk- 
lichkeit nicht  über  das 
Niveau  der  Agarober- 
fläche empor,  sondern 
dringt  vielmehr  tief  in 
das  Nährmedium  ein. 

Das  hat  dazu  Veranlassung  gegeben,  diese  Bildungen  sehr  treffend 
mit  Reisbrettnägeln  zu  vergleichen. 

Bei  seinen  Untersuchungen  über  die  Morphologie 
monischen  Virus  hat  Borbet  einen  Blutagar  benutzt, 
toffelglyzerinextrakt  beigegeben  wurde.  Es  ist  das  der 
boden,  den  Gengou  für  die  Züchtung  des  Keuchhustenbacillus  emp- 
fohlen hat.  Auf  diesem  Substrat  ist  das  Wachstum  des  peripneunioni- 
schen  Keimes  ein  kaum  wahrnehmbares  und  wird  nur  durch  die 
schwärzliche  Verfärbung  des  Impfstriches  verraten,  die  durch  Re- 
duktion des  Hämoglobins  bedingt  ist. 
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Fig.  1. 
Kolonien. 


Kiütur  auf  Üelose-Serum. 
Vergr.  40-fach. 


Warzenförmige 


des  peripneu- 
welchem  Kar- 
gleiche Nähr- 
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Biologie. 

Der  Erregei-  der  Peripneumonie  ist  ein  Aerobier  und  seine  lint- 
Wickelung  in  den  Kulturen  erfolgt  um  so  üppiger,  je  besser  der  Luft- 
zutritt zu  denselben  ist.  Im  VaJiuum  oder  bei  Gegenwart  eines  in- 
differenten Gases  ist  das  Wachstum  gehemmt  und  erst  nach  8—10 
Tagen  tritt  in  der  Flüssigkeit  eine  leichte  Opaleszenz  auf. 

Der  Keim  wächst  bei  Temperaturen  zwischen  30  und  42  o.  Das 
Optimum  liegt  bei  36 — 38°.  Bei  diesen  Temperaturen  kann  die. 
Opaleszenz  schon  am  2.  Tage  erscheinen.  Sie  nimmt  dann  bis  zum 
10.  Tage,  an  Intensität  zu,  besonders  wenn  der  Nährboden  Glykose 
enthält.  In  solchen  Fällen  aber  tritt  eine  Säuerung  der  Bouillon  ein, 
so  daß  die  Kultur  rasch  abstirbt  und  eine  Ueberimpfung  schon  nacli 
3  Wochen  unmöglich  wird.  Ebenso  schwierig  ist  es,  von  gewöhnlichen 
Kulturen,  die  keine  Glykose  enthalten,  nach  4  Wochen  erfolgreiche 
Ueberimpfungen  auszuführen.  Werden  aber  Kulturen,  die  keine 
Glykose  enthalten,  zu  einer  Zeit  aus  dem  Brutschrank  entnommen, 
wo  die  Opaleszenz  gerade  aufgetreten  ist  und  in  zugeschmolzenen 
Ampullen  aufbewahrt,  so  ist  ihre  Konservierung  leicht  und  wirksame 
Uebertragungen  noch  nach  3  Monaten  möglich. 

Im  gefrorenen  Zustande  läßt  sich  das  Virus  längere  Zeit  aufbe- 
wahren. Ein  gefrorenes  Stückchen  einer  hepatisierten  Lunge  zeigte 
noch  nach  einem  Jahre  die  gleiche  Virulenz  wie  am  Tage  der  Ent- 
nahme (Laquerriere).  Dieses  Verfahren  wurde  bei  der  Konservie- 
rung des  Virus  zu  tierärztlichen  Impfungen  benutzt. 

Das  Virus  der  Peripneumonie  ist  sowohl  in  den  Organsäften  wie 
in  den  Kulturen  gegen  Austrocknen  wenig  resistent.  Durch  Erwärmen 
auf  58^  wird  es  abgetötet.  Der  Keim  bildet  demnach  also  keine 
Sporen.  Was  sein  Verhalten  gegenüber  desinfizierenden  Substanzen 
anbetrifft,  so  fehlen  darüber  noch  die  Erfahrungen,  weil  bei  Aus- 
führung solcher  Versuche  Ueberimpfungen  auf  Einder  notwendig  sind, 
was  natürlich  nur  mit  Aufwand  größerer  Mittel  möglich  ist.  Mau 
weiß  jedoch,  daß  die  Virulenz  des  Keimes  durch  verdünnte  Phenol- 
lösungen (1 : 2000)  nicht  beeinträchtigt  wird  und  Nocard  hat  diese 
Lösungen  für  die  Aufbewahrung  der  peripneumonischen  Flüssigkeiten 
zu  Impfzwecken  empfohlen. 

Morphologie. 

Untersucht  man  das  peripneumonische  Exsudat  in  ungefärbten 
Präparaten  mit  "den  stärksten  Vergrößerungen,  so  sieht  maji  nur  feinste, 
mit  Molekularbewegung  ausgestattete  Körnchen,  welche  sehr  wahr- 
scheinlich den  Erreger  der  Peripneumonie  darstellen.  Die  Anwendung 
der  verschiedenen  Färbungsverfahren  leistet  bei  der  Untersuchung 
des  Exsudates  oder  von  Schnittpräparaten  von  der  Lunge  durchaus  keine 
Dienste,  da  es  unmöglich  ist,  den  Erreger  von  den  Farbstoffnieder- 
schlägen zu  unterscheiden,  trotzdem  er  in  den  genannten  Substraten  in 
großen  Mengen  vorkommt.  Wird  aus  den  Kollodiumsäckchen  die  üppig 
gewachsene,  milchigtrübe  Kultur  entnommen  und  ungefärbt  unter- 
sucht, so  sieht  man  eine  große  Menge  sehr  feiner  Körnchen,  welche 
mitunter  in  Häufchen  angeordnet  sind.  Durch  Osmiumsäure  werden 
diese  Elemente  nicht  beeinflußt  und  bei  der  Färbung  mit  basischen 
Anilinfarben  zeigen  sich  die  sehr  feinen  punktförmigen  Körnchen 
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in  viel  geringerer  Anzahl  als  in  ungefärbten  Präparaten  Es  scheint 
demnach,  daß  eine  große  Anzahl  dieser  Körperchen  die  Farbe  nicht 
Smmt.  Die  UnteJsiiclmng  der  Bouillonkulturen  gibt  keine  besseren 
Eesultate.  Aus,  diesem  Grunde  wurden  beim  Studium  des  Ver^ 
haltens  des  Peripneumonieeregers  gegenüber  Farbstoffen  Kulturen  aut 
festen  Nährmedien  benutzt,  Aveil  sie  zunächst  eine  reichere  Aus- 
beute liefern  und  weil  dabei  die  Möglichkeit  geboten  ist,  mittels  eines 
Rasiermessers  die  ganze  Kolonie  zu  entnehmen  und  sie  der  t^mwirkung 
der  zu  prüfenden  Farbstoffe  auszusetzen.  In  dieser  Weise  konnte 
konstatiert  werden,  daß  der  Erreger  der  Lungenseuche  sich  leicht  mit 
den  gewöhnlichen  basischen  Anilinfarbstoffen  färben  läßt  (Grentiana- 
violett,  Fuchsin,  Methylenblau,  Thionin)  und  daß  er  Gram-negativ 
ist.  Durch  Farbstoffe,  welche  eine  besondere  Affinität  zu  den  Kern- 
substanzen haben,  wie  Hämatoxylin  und  Hämin,  werden  die  m  der 


B 


Fig.  2.  A  Kolonien  auf  Gelose-Serum.  Färbung  mit  Hämatoxylin.  B  Schnitt 
von  Gelose-Serum,  die  Inkrustation  einer  Kolonie  zeigend,  gefärbt  mit  Hämatoxylin. 
Vergr.  80-fach. 


oben  angedeuteten  Weise  hergestellten  Schnitte  von  Agarkulturen  gut 
tingiert.  Entfärbt  man  die  Präparate  mit  verdünnter  Essigsäure, 
so  erhält  man  Bilder,  die  die  warzenähnliche  Beschaffenheit  der 
Kolonie  und  ihr  nageiförmiges  Eindringen  in  die  Tiefe  des  Nähr- 
bodens zeigen. 

In  Aufschwemmungen  aus  Kulturen  auf  Agarserum,  die  keine 
Eiweißpräzipitine  enthalten,  bemerkt  man  unter  den  Mikrobenhäufchen 
mehr  oder  weniger  große  Elemente,  die  sich  schlecht  färben  und  als 
Involutionsformen  aufzufassen  sind.  Tartakowsky  &  Dchounkowsky 
haben  diese  Erscheinung  beobachtet.  Was  die  Größendifferenz 
zwischen  den  im  frischen  Zustande  beobachteten  Erregern  und  den 
sehr  feinen  Pünktchen  .anbetrifft,  welche  nach  der  Färbung  sicht- 
bar werden,  so  erklären  sich  die  genannten  Autoren  diese  Erscheinung 
durch  die  Annahme,  daß  der  Kern  des  Keimes  die  Farbe  annimmt, 
während  däs  Protoplasma  ungefärbt  bleibt.  Man  könnte  allerdings 
auch  annehmen,  daß  der  Keim  eine  nicht  färbbare  Kapsel  besitzt.  Die 
Autoren  sind  der  Meinung,  daß  der  Erreger  der  Peripneumonie  zu 
den  Protisten  gehört,  und  zwar  zu  der  Gruppe  der  Allococcaceae  nach 
der  Einteilung  von  Fischer. 
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BoRDET  hat  die  spärlichen  Kulturen,  welche  auf  mit  Glyzerin 
kartoffelextrakt  hergestellten  Blutagarnährböden  entstehen,  nach 
GiEMSA  gefärbt  und  dabei  außerordentlich  interessante  Bakterienformen 
beobachtet.  In  solchen  Präparaten  zeigt  sich  der  Erreger  der  Peri- 
pneumonie  als  ein  sehr  feiner  Faden,  der  bald  gebogen,  bald  gewunden 
ist,  bald  in  Form  eines  S  oder  in  Spirillenform.  Man  trifft  auch 
rundliche  Körnchen  an,  deren  Zentrum  blaß  erscheint.  In  Kulturen 
welche  in  einem  flüssigen  Medium  gewachsen  waren,  das  aus  2  Teilen 
Peptonbouillon  und  1  Teil  Serum  oder  Kaninchenblut  bestand,  konnte 
Bürdet  die  gleichen  gewundenen  Gebilde  konstatieren,  die  Ver- 
dickungen zeigten  und  deren  Enden  dünn  und  zugespitzt  waren.  Hier 


Fig.  3.    24-stün(üge  Bouillon-Kaninchenblut-Kultur.    Färbung  nach  Giemsa. 
Homog.  Imm.  Y,^»  Oknl.  4  Leitz.    (Nach  Bürdet.) 


und  da  bemerkte  man  Y-Formen,  welche  eine  echte  Verzweigung  dar- 
stellten. In  jungen  Kulturen  sind  die  kugelähnlichen  Formen  und 
die  Körnchen  mit  hellem  Zentrum  in  geringer  Anzahl  vorhanden;  sie 
werden  aber  zahlreicher  mit  dem  Alter  der  Kultur.  Diese  Umwand- 
lung in  Körnchen  erinnert  nach  Bürdet  sehr  lebhaft  an  die  bei  Cholera- 
vibrionen beobachteten  Formveränderungen,  und  gestützt  auf  diese 
Analogie  äußert  Bürdet  weiterhin  die  Meinung,  daß  die  Erreger 
der  Peripneumonie  Vibrionen  sind,  obwohl  Eigenbewegung  bei  ihnen 
bis  jetzt  nicht  nachgewiesen  werden  konnte.  Diese  merkwürdigen 
Formen  sind  nur  nach  Giemsa  darstellbar.  Die  anderen  Farbstoffe 
bilden  Niederschläge  oder  zeigen  bloß,  wie  das  Toluidinblau,  sehr  feine 
Pünktchen.    Der  Unterschied  in  den  Resultaten  dieser  beiden  Färb- 
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Stoffe  ist  ein  so  großer,  daß  man  nie  glauben  würde,  es  handle  sich 
dabei  um  die  gleichen  Mikroorganismen. 

Borrel,  Dujardin-Beaumetz,  Jeäntet  &  Jouan  haben  die  mor- 
phologischen Studien  über  diesen  interessanten  Mikroorganismus^wieder 
aufgenommen  und  bei  ihren  Untersuchungen  nicht  nur  die  Uiemsa- 
färbung,  sondern  auch  das  ultramikroskopische  Verfahren  und  die 
Nachfärbung  nach  Beizung  mit  der  LöFFLERSchen  Lösung  herbei- 
gezogen. Die  Züchtung  des  Virus  geschah  in  Rinderserumbouillon, 
der  1  Proz.  Glyko'se  beigegeben  war.  Dieses  Substrat  ist  für  das 
Wachstum  des  Keimes  besonders  günstig.  Die  Kulturen  werden  zentri- 
fugiert,  das  Sediment  auf  einen  Objektträger  ausgestrichen  und  mit 


Fig.  4.  3-tägige  Serum-Bouillonkiütur.  Ueberfärbung  mit  Löffler-Beize.  Vergr. 
2000-fach. 


Löf f  1er  -  Tinte  gefärbt.  Man  erhält  dabei  sehr  schöne  Bilder  von 
dem  merkwürdigen  Polymorphismus  des  Keimes,  und  die  Methode 
gestattet  uns  zugleich,  die  verschiedenen  Phasen  seiner  Entwicklung 
zu  verfolgen.  Auf  festen  Nährböden  gewachsene  Kulturen  eignen 
sich  für  solche  Studien  weniger  gut,  weil  es  sehr  schwierig  ist,  von 
jungen  Kulturen  Material  zu  entnehmen,  ohne  zugleich  die  eiweiß- 
haltige Flüssigkeit  des  Milieus  und  die  schleimige  Substanz,  die  den 
Mikroben  umhüllt  und  seine  Emulsionierung  erschwert,  mitzuent- 
nehmen.  Die  Untersuchung  im  frischen  Zustande  gibt  keine  genügende 
Orientierung.  Der  Keim  ist  in  allen  Entwickelungsstadien  der  Kultur 
unbeweglich,  weshalb  die  Annahme,  daß  es  sich  um  einen  Vibrio 
handelt,  gänzlich  ausgeschlossen  ist. 
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Durch  die  ultramikroskopische  Untersuchung  werden  diese  Be- 
funde bestätigt.  Man  sieht  dabei  bald  isolierte  Pünktchen,  bald  Diplo- 
kokken, bald  Ketten  oder  Anhäufungen  von  mehreren  Individuen, 
die  von  einer  kaum  sichtbaren  Hülle  umgeben  sind.  Diese  Formen 
dürfen  nicht  mit  den  dünnen  und  verzweigten  Fäden  verwechselt 
werden,  die  man  normalerweise  in  den  organischen  eiweißhaltigen  Säften 
findet.  Die  bezeichneten  Bildungen,  welche  nur  bei  der  ultramikro- 
skopischen Untersuchung  sichtbar  werden,  nicht  aber  bei  gewöhn- 
licher mikroskopischer  Betrachtung,  sind  nach  Löffler  gut  darstell- 
bar, wobei  die  schleimige  Hülle  sehr  deutlich  hervortritt,  während 
sie  nach  Giemsa  kaum  zu  sehen  ist.  In  den  von  einer  schleimigen 
Hülle  umgebenen  Häufchen  und  Ketten  kann  jedes  Individuum  sich 
teilen,  wodurch  Verzweigungen  und  ganz  besonders  charakteristische 
Sternformen  entstehen.  In  jungen  Kulturen  zeigt  der  Keim  eine  rund- 
liche Form  mit  undeutlichen  Bändern  und  kurzen  konischen  Fort- 
sätzen. Die  Ringform  ist  auch  in  diesem  Stadium  sehr  verbreitet. 
In  3 — 4  Tage  alten  Kulturen  herrscht  die  Pseudovibrionenform  vor 
mit  einer  zentralen,  stark  färbbaren  Substanzanhäufung  und  schlei- 
migen Fortsätzen.  Diese  Anhäufung  kann  aus  mehreren  Einzelindivi- 
duen bestehen,  welche,  in  Tetraden-  oder  Morulaform  angeordnet, 
Knospen  und  Filamente  bilden  können.  Ein  solches  Stadium  stellt 
den  Beginn  der  Bildung  der  Sternform  dar.  In  den  5 — 6  Tage  alten 
Kulturen  kann  man  die  Entwickelung  der  fadenähnlichen  Formen 
auf  Kosten  der  eiförmigen  Anhäufungen,  welche  sich  immer  mehr 
verlängern,  verfolgen.  Diese  kaum  gefärbten  Filamente,  die  hier  und 
da  2 — 3  Verzweigungen  aufweisen  oder  auch  sternartig  gestaltet  sind, 
bilden  die  Anfangsstadien  der  Tnvolutionsformen. 

Um  die  wichtigsten  .Charaktere  dieses  Keimes,  die  schleimige 
Hülle,  das  Pseudomycel,  die  multiple  Polarität  hervorzuheben,  haben 
die  Autoren  vorgeschlagen,  den  Erreger  der  Peripneumonie  ,,Astero- 
coccus  mycoides"  zu  nennen. 

Isolierung  der  Keime  durch  Filtration. 

Bei  ihren  Untersuchungen  über  die  Peripneumonie  hatten  ver- 
schiedene Autoren  öfters  das  peripneumonische  Exsudat  durch  Gips 
oder  Porzellan  filtriert  und  dabei  beobachtet,  daß  solche  Filtrate  bei 
den  Tieren  weder  Infektion  noch  Immunität  herbeizuführen  imstande 
waren.  Aus  dieser  Tatsache  wurde  geschlossen,  daß  die  Peripneu- 
monie nicht  durch  ein  lösliches  Gift,  sondern  durch  einen  lebenden 
Keim  erregt  wird.  Nachdem  aber  Löffler  nachgewiesen  hatte,  daß 
es  gelingt,  mit  einer  mit  Wasser  im  Verhältnis  1 : 50  verdünnten  und 
dann  filtrierten,  aus  einer  Aphthenpustel  stammenden  Lymphe  Tiere 
zu  infizieren  und  daß  es  demnach  Mikroben  gibt,  die  so  unendlich 
klein  sind,  daß  sie  Filter  passieren,  wurden  die  Untersuchungen  auch 
bei  der  Peripneumonie  in  dieser  Richtung  wieder  aufgenommen,  wo- 
bei vermittels  der  Dilutionsmethode  positive  Resultate  erhalten 
wurden.  Für  das  Gelingen  der  Versuche  ist  die  Art  der  Verdünnung, 
sowie  die  Qualität  der  Filter  von  ausschlaggebender  Bedeutung.  Wird 
zur  Filtration  das  peripneumonische  Exsudat  oder  eine  Kultur  in 
Bouillon,  die  mehr  als  15  Proz.  Serum  Enthält,  ohne  vorherige  Ver- 
dünnung benutzt,  so  sind  Mißerfolge  die  Regel,  weil  durch  das  Eiweiß 
die  Poren  der  Kerze  verlegt  werden.  Die  Wahl  der  Kerze  ist  eben- 
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falls  nicht  ohne  Bedeutung,  da  die  verschiedenen  Filter  eine  ver- 
schiedene Porosität  besitzen.  Die  Kerzen  aus  Infusorienerde,  wie  das 
BERKEFELDSche  Filter,  sind  sehr  porös;  bei  den  Porzellanfiltern 
hängt  die  Durchgängigkeit  von  der  Art  der  zu  ihrer  Her- 
stellung verwendeten  Masse  (Pasta)  ab,  wie  z.  B.  bei  der  Serie  L 
der  CHAMBERLANDSchen  Laboratoriumsfilter.  Durch  Berkefeldkerzen 
und  Chamberland-Lp  passieren  die  albuminösen  Flüssigkeiten  rasch 
und  ebenso  das  peripneumonische  Virus,  wenn  nur  die  Verdünnung 
eine  genügende  ist. 

Das  Passieren  dieses  Keimes  durch  gewisse  filtrierende  Wände 
ist  vom  Standpunkte  der  bakteriologischen  Technik  aus  von  großem 
Interesse.  Die  Filter,  welche  als  ein  vollkommenes  Verfahren  zur  Ste- 
rilisation der  durch  die  Wärme  angegriffenen  flüssigen  Medien  bis 
jetzt  galten,  können  auch  zur  Isolierung  der  sehr  kleinen  Keime 
große  Dienste  leisten,  indem  sie  die  anderen,  größeren  Mikroben  an 
ihren  Wänden  zurückhalten.  Es  wäre  also  möglich,  die  filtrierbaren 
Virus  serienweise  zu  isolieren  und  zu  messen,  indem  man  dazu  eine 
Eeihe  rationell  .ausgewählte  Kerzen  von  abnehmender  Porosität  ver- 
wenden würde. 

Wenn  nun  auch  die  Möglichkeit  gegeben  ist,  die  peripneumonische 
Virus  im  reinen  Zustande  zu  gewinnen,  so  tut  man  doch  immerhin  gut, 
Kulturen  in  Serumbouillon  anzulegen.  Befürchtet  man  die  Anwesen- 
heit von  fremden  Keimen  im  Impfmaterial,  so  kann  eine  Vorkultur 
auf  Serumagar  vorausgeschickt  werden,  was  jedoch  nicht  ratsam  ist. 
Die  Peripneumonie  entwickelt  sich  nämlich  auf  festen  Nährböden  nur 
langsam  und  die  Kolonien  werden  erst  nach  3  Tagen  Aufenthalt  bei 
37  ^  sichtbar.  Während  dieser  Zeit  überwuchern  die  anderen,  rascher 
wachsenden  Bakterien,  wie  der  Peripneumoniebacillus  Arloing,  die 
Oberfläche  des  Agars  und  machen  nun  jede  Isolierung  des  peripneu- 
monischen Keimes  unmöglich.  Bei  Anwendung  der  Filtrationsmethode 
sind  derartige  Vorkommnisse  ausgeschlossen.  Die  Flüssigkeit  kann 
ohne  besondere  Kautelen  gesammelt  werden.  Ja  sie  kann  sich  sogar 
im  Stadium  der  Zersetzung  befinden  und  trotzdem  gelingt  es,  durch 
Filtration  den  Keim  in  reinem  Zustande  zu  erhalten.  Man  verfährt 
dabei  wie  folgt:  Die  Lungenlymphe  wird  im  Verhältnis  von  1 — 2:100 
mit  Peptonbouillou,  die  kein  Serum  enthält,  verdünnt.  Die  Bouillon 
muß  durch  Porzellanfilter  filtriert  werden,  und  zwar  nicht  zum 
Zwecke  der  Sterilisierung,  sondern  um  alle  festen  Partikelchen,  die 
in  der  Flüssigkeit  suspendiert  sind  und  die  Filtration  verhindern 
können,  auszuschalten.  Die  in  obiger  Weise  verdünnte  Lymphe  wird 
sodann  durch  Berkefeld-  oder  Chamberlandkerzen  Lg  filtriert.  Es 
empfiehlt  sich,  die  Bouillon  vorher  auf  37—39°  zu  erwärmen,  da 
bekanntlich  warme  Flüssigkeiten  poröse  Schichten  besser  passieren, 
wodurch  der  Durchgang  des  Virus  gewährleistet  wird.  Dem  so  ge- 
wonnenen Filtrat  muß  zur  Begünstigung  des  Wachstums  des  spezi- 
fischen Erregers  Serum  beigegeben  werden,  und  zwar  im  Verhältnis 
von  10  Teilen  Serum  zu  100  Teilen  Bouillon.  Um  zufällige  Ver- 
unreinigungen zu  verhüten,  ist  es  gut,  das  Serum  durch  dieselbe 
Kerze  zu  filtrieren,  die  für  die  Filtration  der  Bouillon  gedient  hatte. 
Das  mit  Serum  versetzte  Filtrat  wird  in  den  Brutschrank  ver- 
bracht und  nach  3—4  Tagen  sieht  man  in  den  Kulturen  eine 
Opaleszenz  auftreten.  Erscheint  nun  eine  solche  Opaleszenz  auch  in 
denjenigen  Röhrchen,  die  mit  Material  aus  diesen  Kulturen  M^eiter- 
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geiiiipfl^  wurden  und  zeigen  die  gleiclizeitig  angelegten  Kontroliröhr- 
clien  keine  derartige  Veränderung,  so  ist  dadurch  das  stattgefunden 
Wachstum  des  peripneumonischen  Virus  erwiesen  und  der  so  kost- 
spielige Tierversuch  kann  fortfallen.  Es  genügt  vollständig,  wenn 
man  eine  Spur  der  opaleszierenden  Flüssigkeit  auf  Serumagar  aus- 
streicht. Es  erscheinen  auf  diesem  Nährboden  ganz  feine,  zuerst  durch 
sichtige,  später  warzenförmig  gestaltete  Kolonien,  in  so  charakteristi- 
scher Form,  daß  jeder  Zweifel  über  ihre  Identität  ausgeschlossen  ist. 

Dieses  Verfahren  kann  nicht  nur  zu  Isolierungszwecken  ver- 
wendet werden,  sondern  leistet  auch  für  die  tierärztliche  Diagnose 
bei  der  Untersuchung  von  Lungenmaterial,  das  von  Rindern  stammi. 
die  an  einer  verdächtigen  Pneumonie  eingegangen  sind,  trefflicht 
Dienste. 

Experimentelles. 

Die  Resultate,  die  man  bei  der  experimentellen  Infektion  der 
Rinder  erhält,  bleiben  dieselben,  ob  man  dabei  direkt  Lungenlymphe 
benutzt,  oder  Kulturen  in  Serumbouillon.  Das  Rind  ist  die  einzige 
Tierart,  welche  für  die  Peripneumonie  empfänglich  ist,  wie  das  schon 
Willems  im  Jahre  1850  festgestellt  hat;  er  war  auch  der  erste,  der 
nachweisen  konnte,  daß  das  Virus  in  der  Lungenlymphe  sich  vor- 
findet. 

Die  intrakutane  und  subkutane  Impfung.  Wird  das 
Virus  intrakutan  oder  subkutan  durch  einfachen  Einstich  mittels 
Lanzette  eingeführt,  oder  geschieht  seine  Einverleibung  in  der  Dosis 
von  mehreren  Kubikzentimetern  mittels  Spritze  an  der  Basis  der 
Extremitäten  oder  am  Stamme,  so  entstehen  bei  Rindern  bedeutende 
Schwellungen,  die  im  allgemeinen  tödlich  verlaufen.  In  den  ersten 
6 — 20  Tagen  nach  der  Infektion  bietet  die  Impfstelle  nichts  Beson- 
deres dar.  Nach  dieser  Inkubationszeit,  die  niemals  fehlt^  bemerkt 
man,  daß  die  Haut  ihre  Elastizität  verloren  hat.  Sie  erscheint  vom 
Körper  abgehoben,  fühlt  sich  warm  an  und  ist  druckempfindlich. 
Dann  dehnt  sich  die  Schwellung  nach  allen  Richtungen  aus,  wird 
ha.rt  und  sehr  schmerzhaft.  Sie  ist  von  einem  prominenten  Wall  be- 
grenzt. Das  Tier  wehrt  sich  gegen  jede  Berührung.  Das  Oedem 
nimmt  weiter  zu  und  verbreitet  sich  über  Hals,  Thorax  und  Bauch- 
wand. Die  Temperatur,  welche  während  der  ganzen  Inkubationszeit 
normal  geblieben  war,  steigt  auf  40°  und  kann  sogar  42,5*^  erreichen. 
Die  Freßlust  ist  vermindert,  die  Rumination  unregelmäßig.  Das  Tier 
verweigert  jede  Nahrung.  Der  Tod,  welchem  ein  Temperatursturz 
vorausgeht,  erfolgt  10 — 15  Tage  nach  Ausbruch  der  Krankheit. 

Bei  der  Sektion  findet  man  ein  kolossales  ödematöses  Infiltrat, 
welches  bis  in  die  Muskelinterstitien  dringt,  ja  sogar  bis  zur  Pleura, 
in  welcher  ein  Exsudat  sich  vorfinden  kann.  Die  Lungenlappen 
bleiben  intakt,  und  in  der  Tat  war  es  niemals  gelungen,  auf  dem 
Wege  der  künstlichen  Infektion  die  für  die  spontane  Erkrankung 
so  charakteristische  Lungenläsion  zu  reproduzieren.  Das  Bindegewebe 
erscheint  gelatinös,  sein  Maschenwerk  wird  durch  eine  große  Menge 
klarer  bernsteingelber  Flüssigkeit  gespannt  erhalten,  die  bei  jedem 
Messerschnitt  hervorquillt.  Diese  Lymphe  enthält  das  peripneumoni- 
sche Virus  in  reinem  Zustande,  und  zwar  selbst  dann,  wenn  bei  der 
Infektion  verunreinigtes  Virus  gebraucht  worden  war.  Solche  Im- 
pfungen stellen  daher  ein  Reinigungsverfahren  für  das  pcripneuino- 
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nische  Virus  dar  und  diese  Methode  ist  bereits  im  Jahre  1882  von 
Pasteur  empfohlen  und  von  ihm  bei  seinen  Forschungen  über  die 
präventiven  Impfungen  verwendet  worden.  Die  Methode  hat  auch 
den  Tierärzten  bei  der  Produktion  des  Virus  gute  Dienste  geleistet, 
bis  sie  von  dem  Verfaliren  der  Kultur  in  vitro  abgelöst  wurde. 

Die  Impfungen  am  Schwanzende  sind  nur  von  geringen  reaktiven 
Erscheinungen  begleitet;  sie  genügen  aber  immerhin,  um  das  Tier 
gegen  eine,  weitere  Infektion  zu  schützen.  Diese  Tatsachen,  die  von 
Willems  entdeckt  wurden,  werden  bei  der  Bekämpfung  der  Peri- 
pneumonie verwertet.  Bei  Saugkälbern  verursacht  die  subkutane  Im- 
pfung im  allgemeinen  keine  Schwellungen.  Es  treten  aber  nach  15 
bis  20  Tagen  Erscheinungen  auf,  welche  an  den  generalisierten  Gelenk- 
rheumatismus erinnern.  Die  Gelenke  sind  geschwollen  und  schmerz- 
haft und  durch  Punktion  derselben  kann  das  peripneumonische  Virus 
gewonnen  werden.  Da  die  Krankheit  bei  den  Saugkälbern  mehrere 
Monate  dauert,  so  wird  dieses  Inokulationsverfahren  von  Tarta- 
KowsKY  &  DcHOUNKow^sKY  als  geeignete  Methode  empfohlen,  um 
das  Virus  im  tierischen  Organismus  aufzubewahren. 

Infektion  durch  Fütterung.  Auf  dem  Wege  der  Digestion 
ist  eine  experimentelle  Infektion  nicht  herbeizuführen.  Tiere,  welche 
mit  Lungengewebe  und  Lungensaft,  ja  sogar  mit  großen  Mengen  Kul- 
tur gefüttert  wurden,  zeigten  weder  Krankheitserscheinungen,  noch 
wurden  sie  immun.  Ebenso  erfolglos  blieb  die  rektale  Injektion  des 
Virus  (Experimente  in  Oberbarnim). 

Infektion  durch  Inhalation.  Die  Infektion  auf  dem  Wege 
der  Atmung  ist  vielfach  versucht  worden.  Chauveau  ist  es  ge- 
lungen, die  Peripneumonie  in  der  Weise  zu  übertragen,  daß  er  ein 
krankes  Tier  mit  einem  gesunden  durch  eine  Leinwandhülle  in  Ver- 
bindung setzte,  die  um  den  Kopf  beider  Tiere  geschlungen  war.  Hin- 
gegen war  die  lange  Zeit  fortgesetzte  Versprayung  einer  Bouillon- 
kultur in  unmittelbarer  Nähe  des  Kopfes  eines  im  Freien  aufgestellten 
Tieres  ohne  Erfolg  geblieben.  Wird  aber  die  Verstäubung  des  Infek- 
tionsmaterials innerhalb  eines  großen  Sackes  ausgeführt,  der  am  Kopf 
des  Tieres  befestigt  ist,  so  können  dadurch  Lungensymptome  hervor- 
gerufen werden,  die  durch  Auskultation  feststellbar  sind.  In  einem 
Falle  wurde  bei  der  Sektion  in  einem  Lungenlappen  ein  seröses  Ex- 
sudat gefunden,  welches  in  den  interlobulären  Bindegewebstrabekeln 
lokalisiert  war  (Nocard  &  Moussu).  Sämtliche  Tiere,  welche  solchen 
Inhalationen  unterzogen  wurden,  waren  immunisiert  und  widerstanden 
einer  nachträglichen  Infektion.  Die  Einbringung  des  Virus  in  die 
Trachea  war  resultatlos,  aber  die  behandelten  Tiere  ertrugen  die  sub- 
kutane Inokulation  ohne  Schaden. 

Lunge.  Durcli  direkte  Injektion  einer  virulenten  Kultur  in  das 
Lungenparenchym  werden  keinerlei  Krankheitserscheinungen  ausgelöst, 
hingegen  soll  dabei  Immunität  entstehen.  Da  jedoch  darüber  nur  eine 
einzige  Beobachtung  vorliegt,  so  kann  ihm  keine  allgemeine  Be- 
deutung beigemessen  werden. 

Pleura.  Die  intrapleurale  Impfung  hat  sehr  schwere  Folgen. 
Sic  bedingt  immer  nach  einer  mehrtägigen  Inkubation  eine  exsudative 
Entzündung  der  Pleura  und  des  Peritoneums  mit  einer  nachfolgenden 
Hepatisation  der  Lungenlappen  und  einer  Hypertrophie  der  Me- 
diastinaldrüsen.   Die  Peritonitis  entsteht  infolge  des  Eindringens  des 
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Virus  auf  dem  Wege  der  Lymphgefäße,  die  durch  das  Diaphragma 
hindurchtreten. 

Peritoneum.  Die  intraperitoneale  Infektion  verläuft  stets  töd- 
lich. Sie  erzeugt  ein  seröses  Exsudat,  etwa  in  einer  Menge  von  5  bis 
6  Litern  und  führt  zur  Bildung  gelber,  brüchiger  fibrinöser  Mem- 
branen, welche  Verklebungen  der  Darmschlingen  bedingen. 

Gehirn.  Bei  normalen  Tieren  ist  die  cerebrale  Einverleibung 
einer  kleinen  Menge  virulenten  Materials  stets  tödlich,  während  ein 
solcher  Eingriff  bei  bereits  vorbehandelten  Tieren  ohne  Folgen  bleibt. 
Bei  intracerebraler  Infektion  kommt  es  nach  einer  Inkubation  von  6 
bis  14  Tagen  zuerst  zu  einem  Stadium  der  Benommenheit,  welchem 
später  Schwindelsymptome  folgen ;  dabei  besteht  eine  derartige  Hyper- 
ästhesie, daß  die  leichteste  Berührung  einen  Schwindelanfall  auslöst, 
eine  Erscheinung,  wie  man  sie  in  ähnlicher  Weise  bei  wutkranken 
Herbivoren  beobachtet.  Die  Tiere  fressen  nicht  mehr  und  magern 
rasch  zum  Skelett  ab.  Bei  der  Sektion  findet  man  ein  gallertartiges 
Exsudat  in  den  Arachnoidalräumen  und  eine  starke  seröse  Durch- 
tränkung der  ganzen  Hirnhälfte.  Das  Exsudat,  die  Cerebrospinal- 
flüssigkeit  und  die  erweichte  Gehirnsubstanz  enthalten  das  peripneu- 
monische Virus  in  großer  Menge.  Bei  ganz  jungen  Kälbern  können 
die  Nervensymptome  fehlen ;  es  treten  aber  bei  ihnen  multiple  Arthri- 
tiden  auf,  wie  dies  bei  subkutanen  Impfungen  stets  der  Fall  ist. 

Auge.  Die  Impfung  in  die  vordere  Augenkammer  erzeugt  keine 
Krankheitserscheinungen ;  hingegen  bleiben  solche  Tiere  gegen  die 
nachträgliche  subkutane  Infektion  vollkommen  geschützt. 

Euter.  Die  Einführung  des  Virus  in  die  Zitze  verarsacht  eine 
schwere  Euterentzündung.  Die  Injektion  muß  vermittelst  einer  feinen 
stumpfen  Kanüle  erfolgen,  welche  in  den  Ausführungsgang  der  Zitze 
eingeführt  wird,  bei  Vermeidung  jeder  Verletzung  der  Schleimhaut. 
Innerhalb  weniger  Tage  wird  die  Milch  gelblich,  krümelig,  eiterähnlich. 
Das  Euter  fühlt  sich  warm  an,  wird  hart  und  druckempfindlich.  Dann 
tritt  Oedem  auf,  das  auf  die  Bauchwand  übergreift  und  durch' 
seine  weitere  Ausbreitung  den  Tod  herbeiführen  kann.  Im  Sekret 
des  Euters  können  noch  2  Monate,  nachdem  das  Tier  die  Krankheit 
überstanden  hat,  die  spezifischen  Erreger  nachgewiesen  werden.  Die 
in  der  Milch  enthaltenen  Mikroben  besitzen  eine  viel  höhere  Virulenz 
als  diejeiiigen  im  ursprünglichen  Infektionsmaterial. 

Intravenöse  Injektion.  Die  intravenöse  Einverleibung  des 
Virus  wurde  zum  ersten  Mal  von  Thiernesse  im  Jahre  1854  ausge- 
führt, der  dabei  feststellen  konnte,  daß  die  Tiere  diesen  Eingriff  ohne 
Nachteil  ertragen.  Burdon-Sanderson  bestätigte  im  Jahre  1876  diese 
Angaben  und  Thiernesse  &  Degive  wiesen  nach  (1882),  daß  die  Tiere 
durch  die  intravenöse  Vorbehandlung  Immunität  gegen  die  nachträg- 
liche Infektion  erlangen.  Bei  Ausübung  dieser  Methode  sah  Bouley 
Unfälle  eintreten  infolge  sekundärer  Wundinfektion.  Nocard  &■  Roux 
wiederholten  diese  Versuche  mit  virulenten  Kulturen  und  fanden,  daß 
die  Immunität  erst  dann  eintritt,  wenn  Oedeme  an  der  Injektionsstelle 
entstanden  sind.  Trotz  peinlichster  Beobachtung  aller  Kautelen  konnten 
sie  nur  selten  eine  Infektion  des  subkutanen  Gewebes  durch  die  Nadel 
der  Spritze  verhindern.  Wird  aber  die  Injektion  ohne  jede  Verletzung 
des  Bindegewebes  bewerkstelligt,  so  tritt  auch  keine  Immunität  ein 
und  die  Tiere  bleiben  für  die  subkutane  Infektion  empfänglich.  Um 
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die  Frage  endgültig  zu  entscheiden,  haben  die  Autoren  sofort  nach 
der  Injektion  in  die  Eandvene  ein  großes  Stück  des  Ohres  mittels 
Thermokautei-  entfernt.  Es  wurde  dabei  festgestellt,  daß  die  endo- 
venöse  Einverleibung  von  natürlichem  Virus  oder  von  KulturmateriaJ 
weder  Immunität  verleiht  noch  die  Empfänglichkeit  der  Tiere  irgend- 
wie beeinflußt. 

Uebertragung  der  Krankheit  auf  Schafe  und  Ziegen. 
Die  Peripneumonie  wurde  von  jeher  als  eine  nur  bei  Eindern  vor- 
kommende Krankheit  betrachtet.  „Schafe,  Ziegen,  Hunde,  Schweine, 
Geflügel,  ja  sogar  der  Mensch",  sagt  Willems,  welcher  der  erste  war, 
der  solche  Versuche  ausführte,  „sind  der  Inokulation  ohne  jeden  Nach- 
teil unterzogen  worden,  und  sogar  das  kleine  Trauma  beim  Einstich 
bleibt  ohne  Folgen." 

Diese  Experimente  wurden  später  vielfach  wiederholt  und  es 
zeigte  sich,  daß  die  subkutane,  pleurale  oder  intraperitoneale  Einfüh- 
rung einer  reinen  und  virulenten,  aus  dem  subkutanen  Oedem  eines 
Rindes  entnommenen  Lymphe  selbst  in  massiven  Dosen  nicht  imstande 
ist,  andere  Tierarten  zu  infizieren.  Schafe  und  Ziegen  verhielten  sich 
refraktär.  Die  gleichen  Ergebnisse  traten  zutage,  wenn  Reinkulturen 
in  Rinderserumbouillon  verwendet  wurden. 

Düjardin-Beaumetz  hat  die  Ansicht  geäußert,  daß  durch  die 
Züchtung  des  Virus  in  einer  Bouillon,  der  man  Serum  von  solchen 
Tierarten  zufügt,  welche  sich  gegen  die  spezifische  Infektion  refrak- 
tär verhalten,  Kulturen  resultieren,  die  auch  bei  diesen  Tiergattungen 
infektiös  wirken,  weil  das  Virus  durch  Angewöhnung  an  das  Milieu 
die  Fähigkeit  erhalten  hat,  die  natürliche  Immunität  der  Impflinge 
zu  überwinden.  In  einer  Peptonbouillon,  welcher  10  Proz.  Schaf- 
oder Ziegenserum  beigegeben  ist,  geht  das  Wachstum  des  Erregers 
sehr  gut  vor  sich,  und  wenn  m.an  solche  Kulturen  in  Dosen  von 
50 — 100  ccm  Ziegen  und  namentlich  Schafen,  die  eine  geringere 
natürliche  Immunität  besitzen,  subkutan  einverleibt,  so  entsteht  ein. 
hartes,  scharf  umgrenztes  Oedem,  das  sich  allmählich  ausbreitet.  Diese 
Schwellung,  welche  sehr  schmerzhaft  ist,  kann  vollkommen  mit  der 
beim  Rinde  beobachteten  in  Analogie  gesetzt  werden.  Das  Tier  ist 
traurig  und  verweigert  jede  Nahrungsaufnahme.  Die  Temperatur  er- 
reicht schon  am  folgenden  Tage  41,5  und  erhält  sich  auf  dieser  Höhe, 
so  lange  das  Oedem  fortschreitet.  Manchmal  erliegt  das  Tier  einer 
nachfolgenden  Kachexie.  Mit  einem  Worte,  man  hat  das  Bild  eines 
wirklichen  peripneumonischen  Anfalles  vor  sich,  mit  charakteristischen 
Anschwellungen  und  Arthritiden,  wie  man  sie  bei  Milchkälbern  sieht. 
Nur  ein  Unterschied  macht  sich  hier  geltend :  es  fehlt  bei  diesen  Tieren 
die  Inkubationsperiode,  während  sie  bei  Rindern  nie  vermißt  wird. 

In  der  aus  der  Schwellung  oder  aus  dem  periartikulären  Oedem 
entnommenen  Flüssigkeit  befindet  sich  das  Virus  in  reinem  Zustande. 
Die  Durchleitung  des  Virus  durch  den  Körper  des  Schafes  oder  der 
Ziege  bedingt  eine  Virulenzerhöhung  und  es  genügt  dann  die  subkutane 
Injektion  von  1  ccm  Kultur  dieses  Virus  in  Schaf serumbouillon,  um 
beim  Schaf  oder  bei  der  Ziege  ein  charalcteristisches  Oedem  hervor- 
zurufen, und  zwar  diesmal  nach  einer  Inkubation  von  5  Tagen.  Die 
Kulturen  des  Schafvirus  besitzen  eine  sehr  hohe  Pathogenität  für 
Rinder,  bei  welchen  sie  ausgedehnte,  im  allgemeinen  tödlich  verlaufende 
Schwellungen  hervorrufen.  Die  von  Rindern  stammende  Lymphe  hin- 
gegen hat  für  Schafe  oder  Ziegen  keine  Wirkung;  sie  verhalten 
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Sick  diesem  Infektionsmaterial  gegenüber  wie  gegen  die  Inokulatioii 
mit  direkt  vom  Rinde  entnommenem  Virus. 

Es  genügt  also  eine  kleine  Aenderiing  in  der  Zusammensetzung 
des  Nährbodens,  indem  man  ein  Serum  durch  ein  anderes  substituiert, 
um  bei  einer  natürlich  immunen  Tiergattung  ein  experimentelles  peri- 
pneumonisches Oedem  zu  erzeugen. 

Es  fragt  sich  nun,  ob  das  Serum  anderer  Tierrassen  die  gleiche 
Fähigkeit  besitzt,  wie  das  Serum  des  Schafes  oder  der  Ziege.  Da  der 
Kostspieligkeit  wegen  nicht  alle  Sera  der  in  Betracht  kommenden 
Tierarten  untersucht  werden  konnten,  so  wurde  zu  den  Versuchen 
Pferdeserum  verwendet,  das  leicht  zu  beschaffen  ist.  Es  stellte  sich 
dabei  heraus,  daß  die  Kulturen  in  Pferdeserumbouillon  bei  subkutaner 
Impfung,  und  zwar  in  den  gleichen  Dosen,  wie  sie  in  den  oben  er- 
wähnten Versuchen  verwendet  wurden,  bei  Schafen  und  Ziegen  ein 
charakteristisches  Oedem  erzeugen,  während  die  Kulturen  in  Rinder- 
serumboiiillon  unwirksam  bleiben. 

Analog  den  Versuchen  von  Nocard  bei  Milchkühen  wurde  beim 
Milchschaf  die  Einführung  des  Virus  in  die  Zitze  vorgenommen.  Es 
trat  dabei  nur  eine  leichte  Euterentzündung  auf,  ohne  Fieberbe- 
bewegungen  und  ohne  Oedeme.  Die  Milch,  oder  besser  gesagt  die 
eiterähnliche  Flüssigkeit,  die  aus  der  Zitze  entnommen  wurde,  enthielt 
das  Virus,  das  während  eines  Zeitraumes  von  5  Monaten  stets  darin 
nachgewiesen  werden  konnte.  Schafe,  die  in  dieser  "Weise  behandelt 
wurden,  sowie  alle  der  Gattung  Schaf  oder  Ziege  angehörenden  Tiere, 
welche  mit  dem  direkt  vom  Rinde  stammenden  Virus  oder  mit  Kul- 
turen des  Virus  in  Rinderserumbouillon  vorbehandelt  wurden  und  den 
Eingriff  fast  ohne  Reaktion  überstanden,  erwiesen  sich  trotzdem 
gegenüber  der  nachfolgenden  Infektion  mit  großen  Dosen  von  Kul- 
turen in  Schaf-  oder  Pferdeserumbouillon  als  immun. 

Diese  Ergebnisse  berechtigen  uns  zu  der  Annahme,  daß  Schafe 
und  Ziegen  nicht  die  einzigen  Ruminanten  sind,  deren  natürliche  Re- 
sistenz gegenüber  der  Rinderperipneumonie  durch  zielbewußte  Ein- 
griffe überwunden  werden  kann. 

Es  ist  nun  die  Frage,  wie  sich  Rinder  verhalten,  die  an  ver- 
pönten Körperstellen  (Region  defendue)  mit  Kulturen  geimpft  werden. 
Zur  Lösung  der  Frage  dienten  folgende  Versuche. 

Die  von  einem  experimentell  erzeugten  Oedem  bei  einer  Kuh 
stammende  Flüssigkeit  wurde  in  folgende  Kulturmedien  verimpft: 
a)  Rinderserumbouillon,  b)  Schafserumbouillon,  c)  Pferdeserumbouillon. 
Die  Kulturen  wurden  in  der  Dosis  von  2  ccm  3  Kühen  inokuliert 
mit  folgenden  Resultaten.  Die  mit  a  und  b  geimpften  Tiere  gingen 
unter  Auftreten  einer  charakteristischen  Schwellung  ein,  während  das 
mit  c  geimpfte  Tier  keine  lokale  Reaktion  zeigte.  Aus  diesem  Ver- 
suche geht  hervor,  daß  Kulturen  in  Schafserum  die  gleiche  Giftig- 
keit besitzen  wie  die  peripneumonische  Flüssigkeit  selbst.  Der  Miß- 
erfolg bei  Kuh  c  ist  kein  zufälliger.  Sechs  andere  Rinder,  die  unter 
denselben  Bedingungen  mit  Kulturen  in  Pf erdeserum  behandelt  wurden, 
blieben  ebenfalls  gesund,  und  als  sie  später  virulente  Kulturen  in 
Rinderserum  erhielten,  zeigten  sie  entweder  gar  keine  Erscheinungen 
oder  nur  ganz  geringfügige.  Diese  Resultate  sind  sehr  ermutigend 
und  berechtigen  uns  zu  der  Hoffnung,  daß  es  in  Zukunft  möglich 
sein  dürfte,  auf  Grund  eines  besonderen  Vorgehens  eine  wirksame 
Impfmethode  auszuarbeiten;  genügt  es  ja,  im  Kulturmilieu  eine  un- 
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bedeutende  Aenderung  vorzunehmen,  um  ein  Material  zu  erhalten, 
mit  welchem  auch  empfängliche  Tiere,  wie  Einder,  immunisiert  werden 
können. 


Eingespritzte  Flüssigkeit 

Reaktion  beim  Rinde 

Reaktion  beim  Schaf 
und  bei  der  Ziege 

Rinderödemflüssigkeit 
Eindei-serum— Bouillonkultur 
Schafserum — Bouillonkultur 
Pferdeserum — Bouillon  kultur 

Charakteristisches  Oedem 
dgl. 
dgl. 

0 
0 

Oedem 
dgl. 

Dei'  Einfluß,  den  das  der  Kultur  zugesetzte  Serum  auf  das  Wachs- 
tum des  peripneumonischen  Virus  ausübt,  ist  somit  nicht  zu  leugnen. 
Schwer  erklärlich  bleibt  es  jedoch,  in  welcher  Weise  das  Serum  die 
pathogene  Wirkung  des  Virus  beeinflußt.  Um  eine  einfache  Ange- 
wöhnung des  Virus  an  das  Serum  eines  Tieres,  dessen  natürliche  Re- 
sistenz überwunden  werden  soll,  wie  man  das  auf  Grund  der  Versuche 
bei  Schaf  und  Ziege  hätte  vermuten  können,  handelt  es  sich  in  solchem 
Falle  nicht,  da  das  im  Pferdeserum  gezüchtete  Virus  zugleich  für 
eine  natürliche  refraktäre  Easse,  wie  das  Schaf  und  die  Ziege,  hoch- 
virulent wird,  während  es  für  Rinder,  die  im  höchsten  Grade  und 
ausschließlich  für  die  Peripneumonie  empfänglich  sind,  gänzlich  un- 
wirksam bleibt.  Die  Versuche  zeigen  ebenfalls,  daß  die  geringste 
Aenderung  im  Nährboden  die  Versuchsergebnisse  ändern  kann,  indem 
dadurch  die  Kontrollimpfungen,  deren  experimentelle  Bedeutung  als 
so  wesentlich  betrachtet  wird,  ergebnislos  bleiben.  In  solchen  Fällen 
würde  uns  einzig  die  durch  diese  negativen  Impfungen  bei  dem  Tiere 
entstandene  Immunität  gestatten,  die  Spezifizität  des  untersuchten 
pathogenen  Erregers  zu  erkennen. 


Eigenschaften  der  Sera  der  hochimmunisierten  Tiere. 

Die  Immunisierung  der  Rinder  kann  mit  Leichtigkeit  in  die 
Höhe  getrieben  werden.  Tiere,  die  zuerst  am  Schwanzende  geimpft 
worden  sind,  können  später  ohne  Gefahr  an  verpönten  Stellen 
(Region  defendue)  wieder  geimpft  werden.  Nocard  hatte  schon  1896 
eine  Kuh  in  dieser  Weise  vorbehandelt,  indem  er  ihr  wiederholt  peri- 
pneumonisches Virus  injizierte.  Das  Serum  dieses  Tieres  hatte  ab- 
solut keine  kurativen  Wirkungen.  Nachdem  aber  durch  Kultur  des 
peripneumonischen  Virus  die  Möglichkeit  gegeben  war,  genügende 
Mengen  Impfmaterial  zu  gewinnen,  wurden  die  Versuche  in  inten- 
siverer Weise  fortgeführt.  Ein  Rind  erhielt  im  Laufe  von  6  Mo- 
naten intraperitoneal  oder  subkutan  5  Liter  Kultur.  Das  Serum 
dieses  Tieres  besaß  keine  agglutinierende  Wirkung  gegenüber  dem 
peripneumonischen  Vims  und  da  das  Virus  in  mit  solchem  Serum 
versetzter  Bouillon  ebensogut  anging  wie  in  den  Kontrollröhrchen 
so  darf  auch  auf  das  Fehlen  bakterizider  Stoffe  geschlossen  werden' 
Die  therapeutischen  Versuche  gaben  kein  befriedigendes  Resultat.  In 
einem  Falle  wurde  einem  Tiere  Serum  und  Virus  zu  gleicher  Zeit 
aber  an  verschiedenen  Körperstellen  appliziert.  Das  Tier  blieb  voll- 
ständig gesund;  es  bestand  jedoch  keine  Immunität,  indem  das  Tier 
aui  eine  6  Wochen  später  vorgenommene  Impfung  mit  einem  charak- 
teristischen Oedem  reagierte,  das  tödlich  verlief.  Die  kurativen  Eieren- 
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Schäften  des  Serums  sind  sehr  gering;  Wirkungen  können  nur  erzielt 
werden,  wenn  man  das  Serum  sofort  beim  Ansteigen  der  Temperatur 
in  groi3en  Dosen  verabreicht.  Hat  sich  die  Schwellung  aber  schon 
etwas  ausgebreitet  und  steht  die  Temperatur  seit  2  Tagen  über  40  o, 
so  ist  der  Tod  unvermeidlich. 

Das  Serum  hochimmunisierter  Schafe  besitzt  keine  bessere  Wir- 
kung. Das  Serum  eines  Pferdes  dagegen,  welches  intravenös  und 
subkutan  während  4  Monaten  etwa  20  Liter  Kultur  in  Pferdeserum- 
bouillon  erhalten  hatte,  wies  zwar  keine  stärkeren  kurativen  Wir- 
kungen auf  wie  die  anderen  Sera,  besaß  hingegen  deutliche  aggluti- 
nierende und  präzipitierende  Eigenschaften.  Wenn  man  dieses  Serum 
zu  jungen  Bouillonkulturen  im  Verhältnis  1:50  zusetzt,  so  ist  die 
Agglutination  sehr  deutlich  wahrnehmbar.  Die  Flüssigkeit  wird  in 
einigen  Stunden  vollkommen  klar  und  es  bildet  sich  am  Boden  ein 
Niederschlag  von  agglutinierten  Mikroben.  Bei  Verwendung  stär- 
kerer Verdünnungen  tritt  keine  Klärung  des  Milieu  ein,  selbst  dann 
nicht,  wenn  man  die  Röhrchen  im  Wasserbade  auf  45  ^  erwärmt, 
um  'den  Prozeß  zu  begünstigen.  Man  kann  aber  beobachten,  daß  die 
Undurchsichtigkeit  des  Substrates  zugenommen  hat,  und  zwar  durch 
Bildung  von  Mikrobenkrümeln,  welche  das  Licht  absorbieren  und 
so  die  Trübung  bedingen.  In  einer  mit  agglutinierendem  Serum  ver- 
setzten Bouillon  zeigt  der  Erreger  der  Peripneumonie  kümmerliches 
Wachstum,  das  in  Form  von  Häufchen  sich  geltend  macht,  die  in  den 
unteren  Teilen  des  Eöhrchens  sich  ansammeln.  In  Kulturfiltraten 
verursacht  das  Pferdeserum  einen  Niederschlag.  Diese  präzipitierende 
Wirkung  kann  ebenfalls  im  Serum  von  Tieren  nachgewiesen  werden, 
welche  eine  spontane  Infektion  überstanden  haben.  Solche  Unter- 
suchungen sind  aber  sehr  schwierig.  Das  zu  prüfende  Serum,  wie 
das  präzipitierende,  müssen  durch  Porzellanfilter  filtriert  werden,  da- 
mit sie  ganz  klar  sind.  Weiterhin  müssen  die  Eöhrchen  im  Wasser- 
bade auf  45  0  erwärmt  werden  und  endlich  ist  es  notwendig,  Kontroll- 
röhrchen  unter  den  gleichen  Bedingungen  anzulegen.  Nur  dadurch 
kann  man  die  durch  die  Präzipitine  verursachte  Opaleszenz  richtig 
beurteilen.  Obwohl  dieses  serodiagnostische  Mittel  ziemlich  kompliziert 
ist,  so  kann  seine  Anwendung  in  gewissen  Fällen,  die  wirkliche 
Schwierigkeiten  bereiten,  z.  B.  tei  den  chronischen  Formen  der  Peri- 
pneumonie, zur  Bestätigung  der  klinischen  Diagnose  notwendig  werden. 
Durch  die  Serodiagnose  ist  es  auch  möglich,  die  Krankheit  bei  Tiere" 
festzustellen,  die  latente  Läsionen  haben  und  daher  bei  der  Ver- 
breitung der  Krankheit  eine  große  Rolle  spielen. 

Prophylaxe. 

Eine  60-jährige  Erfahrung  hat  gezeigt,  daß  die  WiLLEMSschen 
Impfungen  die  Tiere  vor  der  Infektion  schützen ;  sie  sind  aber  nich 
imstande,  die  Entwickelung  der  Krankheit  bei  Tieren  hintanzuhalten, 
welche  mit  chronischen  Läsionen  behaftet  sind,  und  die,  obwohl  sie 
gesund  erscheinen,  für  die  Verbreitung  der  Krankheit  von  größter 
Bedeutung  sind.  Die  Impfungen  genügen  nicht,  um  die  Krankheit 
wirksam  zu  bekämpfen  und  es  bedai'f  dazu  die  Anwendung  strenger 
sanitärpolizeilicher  Maßnahmen. 

Da  wir  gegen  die  Krankheit  kein  therapeutisches  Mittel  besitzen, 
so  besteht  die  wirksamste  Maßnahrae  in  der  Schlachtung  sämtlicher 
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erkrankten-  Tiere,  und  auf  dieses  Vorgehen  stützt  sich  die  ganze  sani- 
tarische  Gesetzgebung  in  betreff  der  Peripneumonie.  Aber  nicht 
einzig  die  sichtlich  erkrankten  Tiere  sind  gefährlich,  viel  gefährlicher 
sind  diejenigen  Tiere,  welche  mit  schwer  zu  ermittelnden  chronischen 
Läsionen  behaftet  sind ;  bei  diesen  bleibt  die  präventive  Impfung  ohne 
Einfluß  und  sie  bilden  somit  neue  Ansteckungsherde,  welche  sich 
der  Ueberwachung  entziehen.  Das  Verbot  des  Verkaufs  solcher  Tiere 
und  die  gesetzliche  Festsetzung  ihrer  Verwendung  ist  kaum  durch- 
führbar. Es  bleibt  also  nur  ein  einziges  radikal  wirkendes  Mittel 
übrig:  die  Schlachtung  sämtlicher  kranken  Tiere  und  aller  derjenigen, 
die  ansteckungsverdächtig  erscheinen,  d.  h.  solcher,  die  direkt  oder 
indirekt  der  Ansteckung  ausgesetzt  waren, 

Schweden  hat  diese  Maßregel  schon  im  Jahre  1849  eingeführt. 
Holland  hat  sie  ebenfalls  im  Jahre  1872  in  die  Gesetzgebung  auf- 
genommen und  innerhalb  eines  Zeitraumes  von  10  Jahren  wurde  das 
Land  von  einer  Seuche  befreit,  die  seit  einem  halben  Jahrhundert 
daselbst  schwere  Verwüstungen  anrichtete.  England  hat  im  Jahre 
1888  die  Massenschlachtung  aller  kranken  und  verdächtigen  Tiere 
angeordnet  und  die  Resultate  dieser  Maßnahme  traten  sofort  zutage. 
Während  1890  die  Zahl  der  kranken  Tiere  noch  2057  betrug,  gab  es 
1895  kein  einziges  krankes  Tier. 

Die  präventiven  Impfungen  dienen  also  ausschließlich  zu  dem 
Zwecke,  um  diejenigen  Tiere  zu  immunisieren,  die  sich  in  der  Nähe 
eines  Seuchenherdes  befinden,  oder  die  zur  Aufzucht  in  infizierten 
Bezirken  verwendet  werden,  sowie  auch  für  solche  Tiere,  welche  in 
mehr  oder  weniger  verdächtigen  Gegenden  verkehren  müssen.  Unter 
solchen  Umständen  haben  Constant  &  Mesnard  im  Jahre  1901  voll- 
virulente Kulturen  verwendet,  um  einen  Seuchenherd  zum  Erlöschen 
zu  bringen,  der  sich  im  Südwesten  von  Frankreich  an  der  spanischen 
Grenze  befand  und  der  durch  von  Spanien  eingeführtes  infiziertes  Vieh 
unterhalten  wurde.  Die  Impfungen  wurden  am  Schwanzende  in  der 
Dosis  von  1/4  ccm  vorgenommen.  Unter  4314  geimpften  Tieren  waren 
bloß  12  infolge  der  Impfung  eingegangen.  Diese  Impfungsmethode 
mit  Reinkulturen  verbreitete  sich  in  Spanien  und  Rußland,  wo  die 
Seuche  noch  gegenwärtig  herrscht,  während  die  übrigen  Staaten 
Europas  durch  die  rigorose  Anwendung  sanitätspolizeilicher  Maß- 
nahmen sich  von  dieser  verheerenden  Krankheit  befreien  konnten,  die 
so  lange  die  Viehbestände  dezimiert  und  der  Landwirtschaft  schweren 
Schaden  zugefügt  hat. 


Literatur. 

^Arloing,  Sur  l'etude  bacteriologique  des  lesioas  de  la  peripneumonie  couta- 
gieuse  du  boeuf.  Compt.  rend.  acad.  d.  scienc.,  T.  109,  428,  1889. 

2—  Sur  le  pneumobaoille  et  ses  toxines.  Bull,  de  la  soc.  cent.  de  med.  vet., 
1893,  p.  127,  136  et  528;  1894,  p.  283  et  505;  1896,  p.  432  et  496. 

Bürdet,  La  morphologie  du  microbe  de  la  peripneumonie.  Ann.  Inst.  Pasteur 
1910,  p.  161. 

Borrel,  Dujardin-Beaumetz,  Jeantet  &  Jouan,  Le  microbe  de  la  peri- 
pneumonie.  Ann.  Inst.  Pasteur,  1910,  p.  168. 

Bouley,  Rapport  gdndral  des  travaux  de  la  commission  pour  l'etude  de  la  p6ri- 
pneumonie  öpizootique.    Paris  1854. 

Bruylants  &  Verriest,  Recherches  sur  le  microbe  de  la  Pleuropneumonie 
bovine.   Arch.  v6t.,  1881,  p.  260. 

Constant,  La  peripneumonie  contagicuse.  Conference  faite  a  la  soc.  des  vdt. 
du  Nord,  Lille  1903. 


970 


Ed.  Dujaedin-Beaumetz, 


DiJJüT,  Deux  jouis  ä  Hasselt.  Essui  sur  l'iiioculatiou  de  la  pleuiopneuiuoiiie  ex- 
sudative des  betee  bovines.  .  Bruxelles  1853. 

iDujaudin-Beaumetz,  Le  microbe  de  la  pöripneuraonie  et  sa  culture.  Tliesf 
de  Paris  1900. 

- —  Transniissiou  de  la  p6ripneuiuouie  des  bovidös  aux  especes  ovine  et  caprine 
Ann.  iust.  Pasteur,  1900,  p.  449.  ' 
HiMMELSTOSs,  Adams  Wochenschr.,  1884. 

Laquekrieke,  Conservation  du  virus  pcripneumonique  par  la  congelalion.  Üull. 

de  la  soc.  centr.  de  med.  v6t.,  1890,  p.  701. 
LiGNiERES,  Le  pneuiiiobacille,  hote  uormal  du  poumoii  des  bovides.   Bull,  de  la 

soc.  centr.  de  med.  vet.,  1896,  p.  563. 
Lustig,  Centralbl.  f.  d.  med.  Wissensch.,  1885. 

Mac  Fadyean,  Pleuropneumonia.   Journ.  of  compar.  path.,  1891,  p.  333. 
Marino,  Action  des  microbes  vivants  sur  la  Solution  de  bleu  azur  dans  l'aloool 

metliylique.   Ann.  Inst.  Pasteur,  1905,  p.  816. 
Martin,  Production  de  la  toxine  diphterique.   Ann.  Inst.  Pasteur,  1898,  p.  26. 
Metschnikoef,  Eoux  &  Salimbeni,  Sur  la  toxine  cholerique.  Ann.  Inst.  Past. 

1896,  p.  257. 

Meyer,  Notes  on  the  pathological  anatomy  of  pleuropneumonia  contagiosa  bovum. 

Vet.  bact.  lab.,  Pretoria  1909. 
Mollereau  &  NocARD,  Rapport  sur  la  peripneumonie.   Bull,  de  la  soc.  centr. 

de  med.  vet.,  1887. 
^NocARD,  Moyen  simple  de  conservation  du  virus  pcripneumonique.   Bull,  de  la 

soc.  centr.  de  med.  v6t.,  1892. 
2 —  La  peripneumonie  de  la  mamelle.    Ibid.,  1902,  p.  88. 

NocARD  &  Leclainche,  Les  maladies  microbiennes  des  animaux.    3e  edition, 

T.  1,  446,  Paris  1903. 
NocARD,  Roux,  Borrel,  Salimbeni  &  Dujardin-Beaumetz,  Le  microbe  de 

la  peripneumonie.    Ann.  Inst.  Pasteur,  1898,  p.  240. 
NocARD,  Roux,  Dujardin-Beaumetz,  Etudes  sur  la  peripneumonie.  2e  not 

Bull,  de  la  soc.  centr.  de  med.  vet.,  1899,  p.  430. 
NocARD  &  Roux,  Etud^  sur  la  peripneumonie.  3e  note.   Bull,  de  la  soc.  cent 

de  med.  vet.,  1901,  p.  416. 
Pasteur,  Note  sur  la  peripneumonie  des  betes  ä  cornes.  Revue  vet.,  1883,  p.  6 
PoELS  &  NoLEN,  Le  contage  de  la  peripneumonie.    Revue   de  med.  vet. 

1887,  p.  131. 

Tartakowsky  &  DcHOüNKOWSKY,  Du  microbe  de  la  peripneumonie  des  boeufs 

Arch.  sc.  biol.  inst.  imp.  exper.  ed.  frangaise,  St.-Petersbourg  1901,  p.  441. 
Thiernesse  &  Degive,  Inoculation  de  la  peripneumonie  par  mjection  intra 

veineuse.   Ann.  de  med.  vet.,  Bruxelles  1882.  p.  626  et  1883,  p.  1. 
Ulrich,  Generalbericht  über  die  zur  Ermittlung  der  Lungenseuche  des  Riudi 

viehes  angestellten  Versuche.    Berlin  1852. 
^Willems,  Memoire  sur  la  peripneumonie  epizootique  du  gros  betail.  Bruxell 

1852. 

2 —  Nouvelles  recherches  sur  la  peripneumonie  et  son  inoculation.    Bull.  aead. 

roy.  de  m6d.  de  Belgique,  1880. 
3  —  L'inoculation  critere  de  la  peripneumonie  contagieuse  des  betes  bovines 

Bruxelles  1881. 

* —  Cinquante  annees  d'inoculation  preventive  de  la  peripneumonie  contagieus 
des  bovides.    Bruxelles  1900. 


XV. 


Rinderpest. 

Von 

Prof.  Dr.  6.  Sobernheim 

in  Berlin. 


Historisches. 

Die  Rinderpest  ist  wahrscheinlich  schon  seit  den  ältesten  Zeiten  in  Europa 
und  Zentralasien  bekannt.  Mit  völliger  Sicherheit  läßt  sich  dies  freilich  nicht 
feststellen,  da  es  fraglich  erscheint,  ob  es  sich  bei  den  in  Rede  stehenden  Mit- 
teilungen über  verheerende  Rinderepidemien  tatsächlich  immer  um  die  gleiche 
Seuche  gehandelt  hat,  die  auch  jetzt  noch  in  Europa,  Asien  und  Afrika  zum  Teil 
in  recht  ausgedehntem  Maße  vorkommt.  Genauere  Beobachtungen  stammen  erst 
aus  dem  18.  Jahrhundert.  Die  Rinderpest,  auch  mit  den  verschiedensten  anderen 
Namen,  wie  Viehpest,  Hornviehseuche,  Rindviehstaupe,  Großgalle  usw.  bezeichnet, 
nahm  damals  von  Osten  her  ihren  Weg  über  ganz  Europa  und  befiel  in  wieder-- 
holteu  größeren  Seuchenzügen  fast  sämtliche  Länder.  Von  der  Mitte  des  18.  Jahr- 
himderts  bis  zum  Anfang  des  19.  war  die  Rinderpest  gewissermaßen  in  ganz 
Europa  endemisch.  Vor  allem  hatte  Rußland  unter  der  Seuche  erheblich  zu 
leiden,  die  von  dort  immer  wieder  nach  Deutschland,  Oesterreich  usw.  neu  ein- 
geschleppt wurde  und  namentlich  noch  in  den  70er  Jahren  des  vorigen  Jahr- 
hunderts in  Frankreich  und  Deutschland  zu  ausgebreiteten  Epizootien  führte. 
Seitdem  ist  die  Rinderpest  hier  in  der  Abnahme  begriffen  und  wesentlich  noch 
auf  gewisse  Ländergebiete  des  östlichen  Eiiropas,  nämlich  die  Türkei,  die  Balkan- 
staaten und  das  Steppengebiet  Südrußlands  beschränkt.  Im  Jahre  1892  wurden 
die  Verluste  im  europäischen  Rußland  auf  59  212  Rinder  angegeben ;  in  der  Türkei 
fanden  in  den  Jahren  1896 — 1899  drei  große  Seuchenausbrüche  statt,  wobei  die 
Sterblichkeit  stellenweise  (Rumeüen)  .70 — 80  Proz.  betrug.  In  außereuropäi- 
schen Ländern  machte  die  Rinderpest  Ende  des  vorigen  Jahrhunderts  weitere 
Fortschritte.  Kleinasien,  Aegypten,  Indien  (Nordiudien)  wurden  besonders  heim- 
gesucht, namentlich  scheint  die  Rinderpest  seit  längerer  Zeit  in  ganz  Ostasien 
stationär  zu  sein;  auch  im  deutschen  Schutzgebiet  Kiautschou  wird  die  Seuche 
alljährlich  aus  dem  Innern  der  Provinz  Schantung  eingeschleppt  (Eggebrecht). 

In  Südafrika  erfolgte  im  Jahre  1896  plötzlich  ein  überaus  heftiger  und  aus- 
gedehnter Ausbruch  der  Seuche,  der  indessen,  wesentlich  unter  dem  Einfluß  der 
dort  sehr  energisch  durchgeführten  prophylaktischen  Maßnahmen,  alsbald  zum 
Stillstand  gebracht  werden  konnte.  Gerade  die  südafrikanische  Rinderpest  ist  es, 
die  unsere  Kenntnisse  von  dem  Wesen  der  Krankheit  sehr  erheblich  gefördert  und 
vor  allen  Dingen  wertvolle  und  grundlegende  Untersuchungen  über  brauchbare 
Immunisierungsmethoden  zur  Folge  gehabt  hat.  Zwar  sind  die  Bemühungen,  die 
Rinderpest  auf  dem  Wege  der  Schutzimpfung  zu  bekämpfen,  schon  rechten  alten 
Datums  und  lassen  sich  bis  auf  mehr  als  100  Jahre  zurückverfolgen.  Bei  allen 
derartigen  Impfungen  handelte  es  sich  früher  indessen  immer  nur  um  gröbere, 
un^enü^end  begründete  Versuche,  die  sich  im  allgemeinen  wenig  bewährten  und 
meist  bmnen  kurzem  als  praktisch  ungeeignet  und  unzuverlässig  wieder  verlassen 
wurden.  Das  einzig  brauchbare,  freilich  recht  radikale  Mittel  zur  Bekämpfung  der 
Seuche,  zu  dem  man  sich  in  der  Regel  gezwungen  sah,  bestand  in  der  Tötung  aller 
infizierten,  bzw.  infektionsverdächtigen  Tiere  in  einem  größeren  Umkreise,  um 
danait  die  weitere  Ausbreitung  der  Seuche  zu  verhindern.  Daß  man  hiervor  nicht 
zurückschreckte,  ist  begreiflich,  wenn  man  bedenkt,  daß  die  Sterblichkeit  der 
erkrankten  Herden  vielfach  die  Höhe  von  90—100  Proz.  erreichte  (Rhodesia  und 
British  Betchuanaland).  Durch  einfache  Absonderung  läßt  sich  erfahrungsgemäß 
nur  in  seltenen  Ausnahmefällen  etwas  erreichen  (Piot-Bey).  So  war  es  von 
geradezu  entscheidender  Bedeutung,  als  Robert  Koch,  einem  Ersuchen  der  Kap- 
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regicrung  folgend,  sich  Ende  des  Jahres  1896  nach  Südafrika  begab,  um  an  Ort 
und  Stelle  das  Wesen  der  Krankheit  und  ihre  Bekämpfung  zum  Gegenstand  um- 
fassender Experimentalstudien  zu  machen.  Kochs  Eingreifen  hat  auch  auf 
diesem  Gebiete  der  Seuchenforschung  durch  die  sichere  und  zielbewußte  Art 
des  Vorgehens  zu  glänzenden  Erfolgen  geführt,  indem  es  ihm  auf  der  Versuchs- 
station m  Kimberley  schon  nach  relativ  kurzer  Zeit  gelang,  Rinder  erfolgreich 
zu  immunisieren  und  zwei  verschiedene  Schutzimpfungsmethoden  als  praktisch 
brauchbar  und  -wertvoll  zu  empfehlen.  Damit  war  die  Grundlage  zu  einer  rationellen 
Bekämpfung  der  Rinderpest  geschaffen  und  der  Weg  weiteren  Arbeiten  vorge- 
zeichuet.  Kolle  und  Turner,  die  nach  der  Abreise  Kochs  sein  Werk  fort- 
zuführen berufen  waren,  haben  durch  außerordentlich  umfassende  Versuche  eine 
Reihe  neuer  Feststellungen  von  hohem  wissenschaftlichen  und  praktischen  Werte 
machen  können,  und  es  gebührt  ihnen,  sowie  den  damals  gleichfalls  in  Afrika 
tätigen  französischen  Forschern  Bürdet  und  Danysz  nächst  Koch  ohne  Frage 
das  Verdienst,  auf  dem  Gebiete  der  Rinderpestimmunisierung  in  besonderem  Maße 
fördernd  gewirkt  zu  haben. 

Etwa  um  die  gleiche  Zeit,  wohl  wesentlich  veranlaßt  durch  die  erfolgreichen 
Arbeiten  in  Südafrika,  nahm  man  auch  in  anderen,  schon  seit  vielen  Jahren  von 
Rinderpest  befallenen  Ländern,  wie  Rußland,  Türkei  und  Indien,  die  Studien  zur 
spezifischen  Bekämpfung  mit  erneutem  Eifer  wieder  auf  und  gelangte  fast  durch- 
weg zu  einer  Bestätigung  der  von  den  südafrikanischen  Forschern  bekannt- 
gegebenen Resultate.  In  Aegypten  kam  es  in  den  Jahren  1903/05  zu  einem 
starken  Seuchenausbruch,  wobei  nach  amtlichen  Angaben  147  500  Rinder  gestorben 
sein  sollen,  in  Wirklichkeit  aber  wohl  fast  500000  Tiere,  nahezu  ein  Drittel  des 
ganzen  Bestandes,  im  Werte  von  150  Millionen  Francs  der  Seuche  zum  Opfer 
fielen  (Bitter,  Arloing).  Auch  in  Abessynien  und  in  der  italienischen  Kolonie 
Erythraea  wurden  in  den  Jahren  1904/05  heftige  Seuchenausbrüche  beobachtet. 
In  Aegypten  und  Abessynien  hat  man  gleichfalls  die  in  Südafrika  bewährten 
Schutzimpfungen  zur  Bekämpfung  der  Seuche  herangezogen.  Aus  den  letzten 
Jahren  liegen  namentlich  von  den  Philippinen  Berichte  über  Rinderpest  und  ihre 
Bekämpfung  mittels  verschiedener  Schutzimpfungsmethoden  vor.  Inwieweit  eine 
seit  1905  m  Deutsch-  und  Britisch-Ostafrika,  sowie  in  Uganda  aufgetretene 
Rinderseuche  mit  Rinderpest  identisch  ist,  bedarf  noch  weiterer  Klärung.  Es 
scheint,  daß  die  als  Gastro-Enteritis,  bösartiges  Katarrhalfieber  usw.  von  Stordy, 
Theiler,  Lichtenheld  und  Montgomery  beschriebene  Krankheit  nicht  ein- 
heitlicher Art  ist ;  Montgomery  unterscheidet  zwei  Formen  jener  Gastro- 
enteritis :  echte  Rinderpest  und  eine  auf  Coccidieninfektion  beruhende  Darm- 
erkrankung.   Vgl.  auch  Knuth. 

Klinische  und  pathologisch-anatomische  Kennzeichen. 

Die  Rinderpest  verläuft  unter  den  Erscheinungen  einer 
akuten  Infektionskrankheit,  unter  vorwiegender  Beteiligung 
des  Verdauungstraktus.  Nach  einem  Inkubationsstadium,  das  meist 
3  Tage  beträgt,  sich  aber  auch  auf  6  Tage  erstrecken  kann,  setzt 
plötzlich  hohes  Fieber  ein  (40—410),  meist  als  erstes  Krankheits- 
zeichen und  etwa  24—36  Stunden  vor  den  sichtbaren  Symptomen. 
Diese  letzteren  bestehen  gewöhnlich  in  eitriger  Conjunctivitis,  wozu 
sich  alsbald  eigenartige  Veränderungen  im  Maul  und  an  den  Lippen 
des  Tieres  gesellen.  Es  treten  hier  Exkoriationen  auf,  die  unter  Um- 
ständen zur  Geschwürsbildung  führen  können,  daneben  besteht 
Speichelfluß  und  mißfarbiger,  auch  übelriechender  Ausfluß  aus  der 
Nase.  Die  Freßlust  ist  fast  völlig  aufgehoben,  die  Tiere  mageni 
rapide  ab.  In  einem  späteren  Stadium  kommt  es  zu  Durchfällen,  die 
zuletzt  oft  von  blutiger  Beschaffenheit  sind,  und  nach  4—5  Tagen 
tritt  in  der  Eegel  der  Tod  unter  Kollaps  nach  vorhergehendem  Tem- 
peratursturz ein.  Neben  der  gewöhnlichen  Form  ist  auch  atypischer 
Verlauf  der  Krankheit  beschrieben  worden ;  so  eine  foudroyante  Form, 
bei  der  die  Tiere  innerhalb  weniger  Stunden  eingehen,  und^  eine 
chronische,  2—3  Wochen  andauernde,  ohne  Fieber  verlaufende  Krank- 
heitsform (Ruediger). 
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Bei  der  Sektion  finden  sich  die  hauptsächlichsten .  Verände- 
rungen im'VerdauungstraJctus.  Die  Schleimhaut  des  vierten  Magens, 
des  Dünndarms  und  Mastdarms  läßt  regelmäßig  diffuse  ßotungen 
auf  der  Höhe  der  Falten  erkennen.  Bei  längerem  Krankheitsverlaut 
ist  neben  starker  Hyperämie  und  Petechien  auch  Geschwürsbildun^ 
zu  beobachten.  Gelegentlich  kommt  es  zu  fibrinösen  Auflagerungen 
auf  der  Schleimhaut,  welche  ganze  Ausgüsse  des  betreffenden  Darm- 
abschnittes bilden  können.  Die  PEYERSchen  Plaques  und  Solitar- 
follikel  sind  stark  gerötet  und  geschwollen ;  am  Herzen  sind  mitunter 
Petechien  und  ein  geringer  perikarditischer  Erguß  zu  finden;  auch 
in  den  Hirnhöhlen  besteht  zuweilen  geringer  Hydrops.  An  den 
übrigen  Organen  sind  makroskopisch  und  mikroskopisch  keine  Ver- 
änderungen nachweisbar.  Nur  die  Leber  zeigt  zuweilen  Hyperämie. 
Im  Blute  sind  weder  Veränderungen  an  den  Blutkörperchen  noch 
irgendwelche  Gebilde,  die  als  Erreger  gedeutet  werden  könnten,  zu 
finden. 

Als  bemerkenswert  sei  hervorgehoben,  daß  die  südafrikanische 
Rinderpest  nach  den  Beobachtungen  von  R.  Koch,  Theiler  u.  a. 
von  dem  Bilde  der  europäischen  Seuche  eine  gewisse  Abweichung 
insofern  offenbarte,  als  die  entzündlichen  Prozesse  an  Mund  und 
Rachenschleimhaut  der  Tiere  sehr  in  den  Hintergrund  traten,  wäJirend 
die  pathologischen  Veränderungen  des  Darmes  meist  schon  frühzeitig 
und  in  sehr  ausgedehntem  Maße  zur  Entwickelung  gelangten.  Bei  der 
Rinderpest  der  Philippinen  sind  ulzeröse  Prozesse  selten  (Wolley). 


Kontagium  der  Rinderpest. 

Der  Erreger  der  Rinderpest  ist  bisher  unbekannt.  Die  verschie- 
denartigen Mikroorganismen  aus  der  Klasse  der  Bakterien  und  Proto- 
zoen, die  man  gelegentlich  bei  Rinderpest  gefunden  und  beschrieben  hat, 
sind  ohne  ätiologische  Bedeutung.  Wenigstens  konnten  sichere  An- 
haltspunkte hierfür  in  keinem  Palle  gewonnen  werden.  Das  gilt  von 
den  Bakterien,  wie  sie  von  Kolesnikoff,  Metschnikoff,  Gamaleia, 
VAX  Eecke,  Tokishtge,  Sacharoff,  Semmer,  Sadowski,  Konew  & 
Trofimoff,  Nicolle,  Blin  &  Carougeau  u.  a.  beschrieben  sind;  der 
von  Simpson  in  der  Rinderpestgalle  gefundene  Bacillus  ist  ;nach  R. 
Koch  ebensowenig  wie  ein  von  Edington  beschriebener  Mikroorganis- 
mus als  Erreger  der  Krankheit  zu  betrachten.  Eigenartige  scheiben- 
förmige Gebilde,  frei  und  intrazellulär,  im  Blute  und  in  den  inneren 
Organen,  in  denen  Nencki,  Sieber  &  Wyznikiewicz  die  Rinderpest- 
parasiten entdeckt  zu  haben  glaubten,  kommen  nach  den  Beobach- 
tungen von  Kolle  &  Turner,  sowie  Garlitschkoff  als  spezifische 
Erreger  nicht  in  Betracht.  R.  Koch  hatte  bei  seinen  Untersuchungen 
durchweg  negative  Ergebnisse  und  vermochte  weder  im  Blute  noch 
in  den  Ausscheidungen  der  Tiere  einen  spezifischen  Mikroorganismus 
nachzuweisen;  Kolle  &  Turner,  Tartakowsky  u.  a.  berichten  das 
gleiche.  Nur  so  viel  ist  bekannt  und  experimentell  sichergestellt, 
daß  das  Kontagium  der  Rinderpest  in  den  Ausscheidungen  der  kranken 
Tiere,  im  Nasenschleim,  Darminhalt  usw.  enthalten  zu  sein  pflegt, 
vor  allen  Dingen  aber  sich  regelmäßig  im  Blute  lokalisiert.  So 
konnte  Koch  den  Nachweis  liefern,  daß  die  subkutane  Impfung  mit 
dem  Blute  rinderpestkranker  oder  an  Rinderpest  gefallener  Tiere  einen 
sicher  wirkenden  Tnfektionsmodus  darstellt,  der  bei  empfänglichen 
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Iiidividiici]  aiisnalimslos  die  typischen  Erscheinungen  der  Krankheit 
hervorzurufen  vermag  und  so  gut  wie  regelmäßig  zum  Tode  führt. 
Die  intravenöse  Injektion  virulenten  Blutes  wirkt  nach  Tiieiler  & 
PiTCiiFORD  ebenso  sicher.  Durch  Einreiben  oder  Einimpfen  von 
Nasenschleim,  wäßrigem  Sekrete  der  Augenbindehaut,  Ausscheidungen 
des  Darmkanals  usw.  in  die  Nasenlöcher  oder  in  das  Unterhaut- 
zellgewebe läßt  sich  die  Infektion  auf  gesunde  Tiere  weniger  leicht 
übertragen.  Schon  minimale  Mengen  von  Rinderpestblut  erweisen 
sich  als  hochgradig  infektiös,  derart,  daß  man  z.  B.  nach  den  über- 
einstimmenden Angaben  von  Koch,  Kolle  &  Turner,  Nicolle  u.  a. 
mit  der  geringen  Dosis  von  1/500  ccm  Tiere  ebenso  rasch  und  sicher 
zu  töten  vermag,  wie  mit  größeren  Blutmengen,  In  jedem  Falle 
kommt  es  zu  einer  Erkrankung,  die  sich  nach  einem  Inkubations- 
stadium von  3 — 6  Tagen  unter  hohem  Fieber  zu  dem  typischen  Bilde 
entwickelt,  in  ihrem  Verlaufe  von  dem  der  Spontaninfektion  in  keiner 
"Weise  unterschieden  ist  und  nach  9 — 12  Tagen  zum  Tode  führt  (Koch, 
Kolle,  Semmer,  Theiler  u.  a.). 

Der  Infektionsstoff  scheint  von  geringer  "Widerstands- 
fähigkeit zu  sein,  da  Einderpestblut  nur  in  frischem  Zustande  über 
"Virulenz  verfügt,  bei  einfacher  Aufbewahrung  bei  Zimmer-  und  Eis- 
temperatm- aber  schon  sehr  bald  unwirksam  wird.  Die  Angaben  über 
die  Dauer  der  Haltbarkeit  schwanken  zwischen  3  und  32  Tagen 
(Semmer,  Nicolle),  "Wird  das  Blut  bei  36 — 40  ^  gehalten,  so  ver- 
liert es  schon  nach  2  Tagen  seine  "Wirksamkeit  (Theiler).  Getrock- 
netes Rinderpestblut  hat  nach  4  Tagen  seine  Infektiosität  vollständig 
eingebüßt  (R.  Koch),  Auch  Chemikalien,  wie  Glyzerin,  Karbol- 
säure u,  a.  üben  selbst  in  geringer  Konzentration  einen  zerstörenden 
Einfluß  auf  das  Kontagium  des  Blutes  aus  (Koch,  Theiler,  Semmer). 

Das  Einderpestvirus  ist  in  der  Eegel  nicht  filtrierbar.  De- 
fibriniertes  Einderpestblut  verliert  bei  der  Filtration  durch  Chamber- 
land-  oder  Berkefeldkerzen  seine  pathogenen  Eigenschaften  vollständig 
(Koch,  Kolle,  Semmer,  Nicolle  &  Adil-Bey  u.  a.).  Wird  aber 
rinderpestkranken  Tieren  Kochsalzlösung  in  größeren  Mengen  intra- 
peritoneal injiziert  und  nach  1 — 2  Stunden  aus  der  Bauchhöhle  wieder 
gewonnen,  so  wirkt  diese  Flüssigkeit  genau  so  stark  infektiös  wie 
virulentes  Blut  und  behält  diese  Eigenschaft  auch  nach  der 
Filtration  (Nicolle  &  Adil-Bey,  Yersin,  Euediger).  Offenbar 
ist  also  das  Medium,  in  dem  sich  der  Erreger  befindet,  von  Bedeutung 
für  den  Filtrationseffekt.  Den  Einwand,  daß  es  sich  bei  dem  Einder- 
pestkontagium  vielleicht  um  einen  intrazellulären  Parasiten  handele, 
der  von  den  roten  Blutkörperchen  eingeschlossen  sei  und  nun  mit  den 
letzteren  von  dem  Filter  zurückgehalten  werde,  konnten  Kolle  & 
Turner  experimentell  widerlegen.  Sie  zeigten,  daß  defibriniertes 
Einderpestblut,  in  dem  die  roten  Blutkörperchen  zur  Auflösung  ge- 
bracht werden,  gleichfalls  bei  der  Filtration  seiner  Virulenz  völlig 
verlustig  geht. 

Empfänglichkeit  der  verschiedenen  Tierarten. 

Als  einzige  vollempfängliche  Tierart  sind  Ein  der  anzusehen. 
Jedoch  treten  auch  hier  Eassen unterschiede  in  sehr  auffälliger 
"Weise  zutage.  So  verfügt  nach  Nicolle  &  Adil-Bey  die  reine  Easse 
der  grauen   Steppenrinder  über  einen    höheren    Grad  natürlicher 
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Widerstandsfähigkeit,  und  auch  Rogers  hat  m  Indien  beobachtet, 
daß  zwischen  den  Steppenrindern,  den  Niederungsrindern  und  den  Ge- 
birgsrindern  sehr  erhebliche  Differenzen  nachweisbar  sind.  Wahl  end 
die  Niederungsrinder  eine  gewisse  natürliche  Widerstandsfähigkeit 
besitzen  und  sehr  viel  leichter  durch  die  verschiedenen  Immuni- 
sierungsmethoden geschützt  werden  können,  sind  die  bebirgsrincler 
durchweine  so  außerordentliche  Empfänglichkeit  ausgezeichnet,  daß 
viele  der  später  noch  zu  besprechenden  und  m  anderen  Landern  als 
äußerst  wirksam  befundenen  Schutzimpfungsmethoden  bei  ihnen  nur 
mäßigen  Erfolg  haben.  Lingard  hat  die  Angaben  von  Rogers  be- 
stätigt; auch  in  Rußland  hat  Semmer  ähnliches  festgestellt.  Man 
wird  diese  Verhältnisse  freilich,  wie  auch  Rogers  und  Kolle  be- 
tonen, mit  einer  gewissen  Vorsicht  zu  beurteilen  haben.  Da  gerade 
in  den  indischen  Niederungsgebieten  die  Rinderpest  weit  verbreitet 
und  endemisch  herrscht,  so  könnte  die  höhere  Widerstandsfähigkeit 
der  dortigen  Rinderherden  sehr  wohl  infolge  der  andauernden  Durch- 
seuchung und  beständigen  Neuinfektionen  sich  allmählich  im  Laufe 
der  Jahre  entwickelt  haben,  in  Wirklichkeit  also  eine  Form  er- 
worbener Immunität,  nicht  aber  angeborener  Rassenimmunität  dar- 
stellen. In  den  Gebirgsgegenden  ist  die  Rinderpest  seltener  und  läßt 
daher  eine  derartige  Immunisierung  auf  natürlichem  Wege  schwerer 
zustande  kommen.  Die  gleichen  Verhältnisse  liegen  auf  den  Philip- 
pinen vor  (Ruediger).  Im  Sudan  ist  von  Kolle,  später  in  Aegypten 
von  PiNCHiNG  und  Bitter  die  geringe  Empfänglichkeit  aller  vor- 
handenen Rinder  nachgewiesen  worden.  Die  hohe  Empfänglichkeit 
der  Cyprusrinder  wird  von  Bitter  &  Todd  hervorgehoben.  Färsen 
aus  Indo-China  wurden  von  Ruediger  gegenüber  der  experimentellen 
Infektion  refraktär  gefunden.  In  Südafrika  haben  sich  Unterschiede 
in  der  Empfänglichkeit  der  Rinder  nicht  gezeigt.  Es  handelt  sich  dort 
um  eine  gleichmäßig  hochempfängliche  Rasse. 

Schafe  und  Ziegen  sind  zwar  für  das  Rinderpestkontagium 
nicht  ganz  unempfänglich,  verfügen  aber  doch  über  einen  ziemlich 
erheblichen  Grad  natürlicher  Widerstandsfähigkeit.  Rassenunter- 
schiede scheinen  bei  diesen  Tieren  von  Bedeutung  zu  sein,  da  man  in 
einigen  Ländern  bei  Ausbruch  der  Seuche  unter  den  Rindern  auch 
eine  Uebertragung  auf  Schafe  und  Ziegen  beobachtet  haben  will, 
während  andererseits  bei  der  südafrikanischen  Rinderpest  die  ge- 
nannten Tierarten  anscheinend  völlig  verschont  blieben.  Auf  die  experi- 
mentelle Infektion  reagieren  Schafe  und  Ziegen  meistens  mit  typischer 
Temperatursteigerung  vom  2.  oder  3.  Tage  an  und,  wenn  es  bei 
ihnen  für  gewöhnlich  auch  nicht  zu  schweren  Allgemeinerscheiniingen 
oder  gar  tödlichem  Ausgange  kommt,  so  kann  es  nach  den  Unter- 
suchungen von  Koch,  Theiler  &  Pitchford,  Kolle  &  Turner, 
WoRONZEW  u.  a.  keinem  Zweifel  unterliegen,  daß  sich  bei  den  Tieren 
eine  spezifische  Erkrankung  entwickelt.  Man  ist  nämlich  imstande, 
mit  dem  Blut  der  infizierten  Individuen  die  Krankheit  auf  andere 
Tiere  erfolgreich  zu  übertragen  und  in  jedem  Falle  bei  Rindern  eine 
tödliche  Infektion  zu  erzeugen.  In  diesem  Zusammenhange  sei  auf 
die  bereits  von  Koch  betonte  und  später  durch  Rogers  auf  Grund 
der  Beobachtungen  in  Indien  bestätigte  Möglichkeit  hingewiesen,  daß 
Schafe  als  Zwischenträger  des  Rinderpestkontagiums  dienen  und  die 
Krankheit  von  verseuchten  Plätzen  auf  gesunde  Rinderherden  über- 
tragen können. 
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Schweine,  Kamele,  Antilopen  und  Büffel  sind  für  Rin- 
derpest nicht  voll  empfcänglich,  können  immerhin  aber,  wie  mehrfach 
festgestellt  ist,  der  Spontanerkrankung  sowohl  wie  der  experimentellen 
Infektion  zum  Opfer  fallen.  Für  Schweine  ist  dies  durch  Carr6 
&  Eraimbault  bei  dem  Auftreten  der  Rinderpest  in  Tonkin  und  Anam 
bestätigt  worden;  das  gleiche  hat  später  Pluning  beobachtet.  Daß 
Kamele  für  Impfrinderpest  bis  zu  einem  gewissen  Grade  empfänglich 
sind,  kann  nach  den  Feststellungen  Tartakowskys  keinem  Zweifel 
unterliegen.  Die  Tiere  pflegen  der  Infektion  gewöhnlich  zwar  unter 
leichteren  Krankheitserscheinungen  und  geringer  Temperatursteige 
rung  zu  -Widerstehen,  aber  doch  zuweilen  auch  zu  erliegen, 
eine  Tatsache,  die  gegenüber  den  Angaben  R^;FIK-BEYS,  wonach  bei 
verschiedenen  Epidemien  Kamele  niemals  erkrankten,  besonders  her- 
vorgehoben zu  werden  verdient.  Aus  dem  Umstände,  daß  zu  Zeiten 
von  Rinderpestepidemieen  nicht  selten  ein  großes  Sterben  unter  den 
Antilopen,  namentlich  einigen  der  größeren  Antilopenarten,  be- 
obachtet werden  kann,  darf  wohl  auf  eine  Empfänglichkeit  dieser 
Tiere  für  Rinderpest  geschlossen  werden.  Büffel,  die  nach  den  Er- 
falirungeu  Nenckis  und  seiner  Mitarbeiter  im  Versuch  sich  dem 
Kontagium  der  Rinderpest  gegenüber  entschieden  resistenter  zeigen 
als  Rinder,  scheinen  trotzdem  unter  natürlichen  Verhältnissen,  z.  B. 
in  den  kaukasischen  Gebieten,  häufig  in  großer  Zahl  von  töd- 
licher Rinderpest  befallen  zu  werden.  So  fand  auch  Mense  bei 
mehreren  Dörfern  am  Kassai  und  Kuango  mächtige  Stöße  von 
Büffelschädeln ;  nach  Aussage  von  Eingeborenen  sollten  die  Tiere 
vor  längerer  Zeit  einem  bösen  Zauber  zum  Opfer  gefallen  sein. 
Mens]':  ist  der  Ansicht,  daß  offenbar  in  früheren  Zeiten  die  Rinder- 
pest ihren  Todeszug  durch  das  Kongogebiet  gehalten  hat,  da  jetzt 
noch  die  Büffel  in  manchen  Gegenden  sehr  selten  seien,  Rindvieh 
aber  gänzlich  fehle.  Nach  Ruediger  bestehen  zwischen  verschiedenen 
Büffelarten  Unterschiede  in  der  Empfänglichkeit. 

Unter  den  Tieren,  die  eine  natürliche  Immunität  gegen  Rinder- 
pest besitzen,  sind  zu  nennen:  Vögel  (Tauben,  Hühner,  Adler,  Fla- 
mingos usw.),  ferner  Hunde,  Katzen,  Esel,  Kaninchen,  Meer- 
schweinchen, Ratten,  Mäuse  u.  a.  Die  Verimpf ung  von  Rinder- 
pestblut oder  die  Verfütterung  von  infektiösem  Material  vermag  bei 
den  genannten  Tieren  keinerlei  Krankheitserscheinungen  hervor- 
zurufen (Koch,  Nicolle  &  Adil-Bey,  Tokishige,  Tartakowsky). 

Eine  Uebertragung  der  Krankheit  auf  den  Menschen  ist  noch 
niemals  beobachtet  worden.  Personen,  die  das  Fleisch  der  an  Rinder- 
pest gefallenen  Tiere  in  ungekochtem  Zustande  gegessen  haben,  sind 
ohne  Krankheitserscheinungen  geblieben. 

Immunität  (Schutzimpflingsmethoden). 

1.  Aktive  Immunisierung. 

Daß  Rinder,  die  eine  Spontanerkrankung  überstehen,  damit  eine 
sehr  angesprochene,  meist  lebenslängliche  Immunität  gegen  Rinder- 
pest erwerben,  ist  eine  weitbekannte  Erfahrung.  In  den  südafrika- 
nischen Gebieten  werden  derartige  Tiere  von  der  Bevölkerung  al? 
„gesalzen"  bezeichnet. 

Die  Bemühungen,  einen  solchen  Zustand  auch  auf  künstlichem 
Wege  herbeizuführen,  lassen  sich,  wie  bereits  erwähnt,  recht  lange 
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Zeit  zurückverfolgen.  Naturgemäß  versuchte  man  namentlich  durch 
geeignete  Abschwächung  des  Infektionsstoffes  m  den  Besitz 
eines  Vaccins  zu  gelangen,  und  in  der  Tat  wollen  einige  Forscher 
auf  diesem  Wege  positive  Ergebnisse  erzielt  haben  (Semmer,  Ioki- 
SHiGE,  Nencki).  Durch  Anwendung  höherer  (50—600)  und  sehr 
niedriger  (— 25^)  Temperaturen,  durch  Einwirkung  des  Lichtes,  der 
Luft,  schwacher  Antiseptica  usw.  sollten  aus  virulentem  Rinderpest- 
blute brauchbare  Impfstoffe  dargestellt  worden  sein.  Eine  allgemeine 
Bestätigung  haben  diese  Angaben  nicht  gefunden;  zum  mindesten 
dürften  Zufälligkeiten  dabei  mit  im  Spiele  sein,  insofern  als  die  Be- 
obachtungen R.  Kochs  ganz  widersprechend  lauten.  Die  überaus 
große  Empfindlichkeit  des  Rinderpestkontagiums  ließ  nämlich  in 
seinen  Versuchen  auch  bei  vorsichtigstem  und  schonendstem  Ein- 
greifen eine  einfache  Verminderung  der  Virulenz  gar  nicht  zustande 
kommen,  sondern  führte  sehr  rasch  eine  völlige  Zerstörung  herbei. 
Rinderpestblut,  das  verschiedenen  chemischen  und  physikalischen 
Schädigungen  ausgesetzt  wurde,  war  schon  nach  kurzer  Zeit  für 
Rinder  gänzlich  unwirksam  und  hinterließ  dementsprechend  auch  keine 
Spur  von  Immunität. 

Der  Versuch,  das  Rinderpestkontagium  durch  Ver- 
impfung  auf  wenig  empfängliche  Tierarten  in  seiner 
Virulenz  herabzusetzen,  führte  zu  bemerkenswerten  Ergeb- 
nissen. Schon  vor  längerer  Zeit  hatte  man  nach  dem  Vorschlage 
Gerlachs  in  Rußland  mit  einem  durch  Abschwächung  im  Schaf- 
und  Ziegenkörper  erlialtenen  Impfstoff  Schutzimpfungsversuche  an- 
gestellt, aber  höchst  ungünstige  Resultate  erhalten.  Koch,  der  sich 
mit  dieser  Frage  in  eingehender  Weise  beschäftigte  und  über  Virulenz- 
änderungeu  des  Rinderpestkontagiums  durch  Tierpassage  bei  Schafen 
und  Ziegen  Aufschluß  zu  erlangen  suchte,  konnte  feststellen,  daß 
höchstens  bei  Ziegen,  aber  auch  nur  in  unvollkommenem  Maße,  eine 
Abschwächung  des  Kontagiums  einzutreten  scheint,  während  sich  bei 
Schafen  gerade  umgekehrt  eine  deutliche  Zunahme  der  Virulenz 
zeigt.  So  erkrankten  z.  B.  die  mit  dem  Schafblut  der  5.  Generation 
geimpften  Rinder  unter  besonders  stürmischen  Erscheinungen  und 
gingen  rascher  ein  als  nach  Impfung  mit  gewöhnlichem  Rinderpest- 
blut. KoLLE  &  Turner  haben  diese  Angaben  späterhin  durch  syste- 
matische Versuchsreihen  und  lange  dauernde  Passagen  nach  jeder 
Richtung  bestätigt. 

a)  Kochs  Gallenmethode.  Bei  seinen  Untersuchungen  über 
die  Infektiosität  der  verschiedenen  Gewebssäfte  und  Sekrete  rinder- 
pestkranker bzw.  an  Rinderpest  gefallener  Tiere  fand  Koch,  daß  die 
Einspritzung  von  Galle  ohne  weiteres  von  Rindern  vertragen  wurde. 
Die  Rinderpestgalle  rief,  wie  zahlreiche  Beobachtungen  übereinstim- 
mend lehrten,  keinerlei  nennenswerte  Krankheitserscheinungen  hervor 
und  bewirkte  lediglich  eine  harte,  zuweilen  schmerzende,  etwa  faust- 
große Infiltration  an  der  Impfstelle,  die  gewöhnlich  im  Laufe  von 
wenigen  Wochen  verschwand.  Bei  Verwendung  von  nicht  völlig 
frischer,  im  Zustande  der  Zersetzung  befindlicher  Rinderpestgalle 
entwickelte  sich  gelegentlich  ein  Abszeß  an  der  Impfstelle.  Wurden 
derartige  Tiere  nun  aber  später  mit  hochvirulentem  Rinderpestblut 
geimpft,  so  erwiesen  sie  sich  als  vollständig  immun.  Es  war  also 
hiermit  der  experimentelle  Beweis  erbracht,  daß  die  Rinderpestgalle 
über  stark   immunisierende   Fähigkeiten  verfügt.    Die  subkutane 
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Impfung  mit  10  ccm  genügte  in  jedem  Falle,  um  Rinder  gegen  eine 
sonst  tödliche  Infektion  sicher  zu  schützen.  Es  ist  von  Interesse, 
daß  unter  den  zahlreichen  Mitteln  und  Methoden,  die  von  den  Far- 
mern zur  Behandlung  rindej-pestkranker  Tiere  oder  zu  Schutz- 
impfungen grob  empirisch  gefunden  waren,  wie  z.  B.  Einbringen 
von  Knoblauch,  Karbolsäure,  Petroleum  usw.  in  die  Wamme,  auch 
die  Einspritzung  der  Galle  von  Rindern,  die  der  Seuche  erlegen 
waren,  eine  Rolle  spielte. 

Die  Immunität  der  mit  Galle  behandelten  Tiere  setzt  nach  Kochs 
weiteren  Beobachtungen  spätestens  am  10.  Tage  ein  und  ist  so  dauer- 
haft, daß  selbst  nach  4  Wochen  10  ccm  virulentes  Rinderpestblut 
ohne  irgendwelche  schädlichen  Folgen  eingespritzt  werden  können. 
Wie  Koch  sogleich  vermutete,  handelt  es  sich  hierbei  um  eine  Form 
aktiver  Immunisierung.  Die  Galle  enthält  das  Rinderpest- 
kontagium  nicht  etwa  in  einem  abgeschwächten  Zustande,  vielmehr 
nach  den  Feststellungen  Kolles  in  voller  Virulenz,  daneben  aber 
andere  Stoffe,  die  den  Infektionserreger  innerhalb  des  Tierkörpers 
an  einer  allgemeinen  Verbreitung  hindern  und  an  der  Impfstelle 
lokalisieren,  lieber  die  Art  dieser  antagonistischen  Stoffe  der  Rinder- 
pestgalle, die  wahrscheinlich  nicht  einfach  der  Klasse  der  bis  jetzt 
bekannten  spezifischen  Antikörper  zuzurechnen  sind,  läßt  sich  bisher 
etwas  Genaueres  nicht  aussagen.  Bemerkenswert  ist,  daß  die  Bei- 
mischung der  Galle  von  gesunden  Tieren  zu  virulentem  Rinderpest- 
blute nicht  die  gleiche  Wirkung  ausübt;  die  von  Koch,  Kohlstock, 
KoLLE  &  Turner  nach  dieser  Richtung  angestellten  Versuche  zeigten, 
daß  unter  dem  Einfluß  der  normalen  Galle  entweder  eine  Zerstörung 
des  Infektionsstoffes  eintritt  oder  aber  das  Kontagium  überhaupt 
kaum  verändert  wird  und  daher  nach  wie  vor  tödliche  Rinderpest 
erzeugt. 

Die  KocHSchen  Angaben  bezüglich  der  Gallenimmunisierung 
fanden  allgemeine  Bestätigung,  vorausgesetzt,  daß  ein  gutes  Präparat 
für  diesen  Zweck  benutzt  wurde;  am  besten  Gallensorten  von  Tieren, 
die  am  5. — 6.  Tage  der  Krankheit  getötet  oder  eingegangen  waren. 
Ob  es  zweckmäßig  ist,  keimfrei  filtrierte  Rinderpestgalle  zu 
benutzen,  wie  von  Rogers  empfohlen  wurde,  weil  man  bei  An- 
wendung dieser  Vorsichtsmaßregel  auch  sonst  unbrauchbare,  zer- 
setzte Gallensorten  verwenden  könne,  'darf  fraglich  erscheinen.  Das 
eigentümliche  Verhalten  des  Kontagiums  bei  der  Filtration  läßt  mit 
der  Möglichkeit  rechnen,  daß  nicht  nur  verunreinigende  Bakterien, 
sondern  auch  der  spezifische  Erreger  und  damit  die  immunisierenden 
Stoffe  von  dem  Filter  zurückgehalten  werden.  Die  ziemlich  verein- 
zelt dastehenden  und  darum  höchst  auffälligen  Mitteilungen  Nienckis 
und  seiner  Mitarbeiter,  daß  sich  durch  Verimpfung  von  Rinderpest- 
galle bei  Tieren  nur  eine  sehr  unvollkommene  Immunität  erzielen  lasse, 
sind  vermutlich  mit  der  Verwendung  minderwertigen  Materiales  zu 
erklären.  Lingard  und  Rogers  haben  allerdings  auch  über  negative 
Immunisierungsresultate  mit  Galle  berichtet.  Sie  beziehen  ihre  Miß- 
erfolge auf  Rassenunterschiede.  Denn  bei  manchen  Rassen  hatten 
sie  ausgezeichnete  Resultate. 

Die  praktische  Anwendung  des  Verfahrens  ließ  sofort 
erkennen,  daß  die  durch  Rinderpestgalle  zu  verleihende  Immunität  in 
gleicher  Weise  wie  gegen  die  künstliche  Laboratoriumsinfektion  auch 
gegenüber  der  Spontanerkrankung  wirksam  ist.    Nachdem  man  auf 
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Kochs  Vorschlag  zunächst  in  Südafrika  begonnen  hatte,  die  Galle- 
immunisierung systematisch  zur  Anwendung  zu  bringen  wai-en  schon 
die  ersten  Erfolge  geradezu  überraschend,  indem  em  sehr  erhebliches 
Absinken  der  Rindei-peststerblichkeit  unter  den  geimpften  Bestanden 
zu  konstatieren  waj-.  Weitere  Erfahrungen  haben  durchaus  m  gleichem 
Sinne  gesprochen  und  gezeigt,  daß  das  in  Südafrika  an  vielen  Hundert- 
tausenden von  Eindern  zur  Anwendung  gebrachte  Verfahren  in  der 
Tat  eine  sehr  wirksame  Immunisierung  zu  leisten  vermag.  Wie 
Theiler  berichtet,  konnte  auch  im  Jahre  1901,  als  die  Einderpest  m 
Südafrika  von  neuem  auftrat,  mit  Hilfe  der  Galienmethode  die  Seuche 
erfolgreich  bekämpft  werden.  Nur  zwei  Bedenken  wurden  anfänglich 
gegen  die  praktische  Brauchbarkeit  der  Gallenmethode  von  mancher 
Seite  geltend  gemacht.  Einmal  nämlich  sollte  die  Impfung  an  sich 
keinen  so  völlig  gleichgültigen  und  gefahrlosen  Eingriff  darstellen, 
als  ursprünglich  angenommen  worden  war,  sondern  direkt  zur  Ver- 
breitung der  Seuche  führen,  dann  aber  sollte  auch  der  durch  die  Einder- 
pestgalle  zu  erzielende  Impfschutz  nur  von  sehr  kurzer  Dauer  sein. 

Was  zunächst  die  Impfverluste  anlangt,  zu  denen  die  Galle- 
impfung scheinbar  geführt  hatte,  so  fanden  diese  bei  genauerer  Nach- 
prüfung durch  KoLLE  &  Turner  eine  ganz  andere  Erklärung.  Es 
ergab  sich  nämlich,  daß  die  ungünstigen  Berichte  größtenteils  aus 
stark  infizierten  Distrikten  stammten.  In  solchen  Fällen  hatten  sich 
zweifellos  unter  dem  Viehbestande  regelmäßig  zahlreiche  Tiere  be- 
funden, die  im  Augenblick  der  Impfung  bereits  von  der  Krankheit 
ergriffen  waren,  ohne  sich  vielleicht  zunächst  durch  auffälligere 
Symptome  zu  verraten.  Solche  Tiere  wurden  tatsächlich  also  wäh- 
rend des  Inkubationsstadiums  der  Krankheit  und  nicht  in 
normalem  Zustande  geimpft.  Nun  besitzt  aber  die  Einderpestgalle 
absolut  keine  heilenden,  sondern  in  ihrer  Eigenschaft  als  aktiv  im- 
munisierendes Mittel  lediglich  prophylaktisch  wirksame  Fähigkeiten, 
und  es  begreift  sich  daher  ohne  weiteres,  daß  unter  den  angedeuteten 
Verhältnissen  eine  Schädlichkeit  der  Impfung  vorgetäuscht 
werden  konnte.  Es  erkrankten  und  starben  eben  die  Tiere  in  der- 
artigen Gebieten  trotz  der  Gallenimpfungen,  nicht  etwa  infolge 
dieses  Eingriffes.  Zum  Ueberfluß  konnten  Kolle,  Turner  und  Kohl- 
stock durch  Impfung  von  mehreren  Hunderten  von  Eindern  die 
KocHschen  Angaben  bezüglich  der  Unschädlichkeit  der  Galle  erneut 
über  jeden  Zweifel  sicherstellen.  Selbst  die  Beimischung  von  viru- 
lentem Einderpestblut  zur  Einderpestgalle  ist,  wie  zuerst  durch  Koch 
gezeigt,  dann  auch  von  anderer  Seite  mehrfach  bestätigt  wurde,  un- 
bedenklich, indem  eine  solche  Mischung  nicht  imstande  ist,  bei 
gesunden  Tieren  Einderpest  hervorzurufen.  Hutcheon 
hielt  allerdings  die  Ansicht  von  einer  schädlichen  Wirkung  der  Einder- 
pestgalle auch  späterhin  noch  aufrecht,  namentlich  in  infizierten 
Herden. 

Bezüglich  der  Dauer  des  Impfschutzes  haben  zuverlässige 
Beobachtungen  in  den  verschiedensten  Landesteilen  Südafrikas  er- 
geben, daß  die  Galleimmunität  sich  auf  mehrere  Monate  erstreckt 
und  unter  Umständen  selbst  4—6  Monate  andauert,  ja  daß  in  vielen 
Fällen  durch  Galleimpfungen  sogar  eine  jahrelang  anhaltende  Immuni- 
tät verliehen  werden  kann.  Es  spielen  Eassenunterschiede  der  Einder 
hier  offenbar  eine  Rolle.  Auch  in  Indien  hat  Eogers  die  Dauer  der 
Galleimmunität  im  allgemeinen  für  die  gleiche  Zeit  (4—6  Monate) 
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ausreichend  gefunden.  Angaben  über  Fälle,  in  denen  geimpfte  Rinder 
schon  nach  3  "Wochen  erkrankt  sein  sollen,  stellen  vereinzelte  Aus- 
ualimen  dar  und  sind  jedenfalls  mit  der  Verwendung  mangelhafter, 
übelriechender,  zersetzter  oder  blutiger  Gallensorten  zu  erklären.  Es 
ist  im  übrigen,  wie  Kolle  hei'vorhebt,  in  einem  Lande,  das  die  Galle- 
impfung obligatorisch  durchführt,  die  Dauer  der  Immunität  vou 
relativ  geringfügiger  Bedeutung,  da  der  Infektionsstoff  außerhalb 
des  Tierkörpers  anscheinend  nur  kurze  Zeit  lebensfähig  und  virulent 
bleibt  und  dalier  mit  dem  Aufliören  der  Krankheitsfälle  sehr  bald 
zugrunde  geht.  Ein  lehrreiches  Beispiel  dieser  Art  bieten  die  Er- 
fahrungen im  Basutolande,  wo  man  "bei  dem  Ausbruch  der  Rinderpest 
sich  veranlaßt  sah,  die  KocHSche  Gallenimpfung  zur  Anwendung  zu 
bringen  und  im  ganzen  Gebiete  obligatorisch  zu  machen.  Es  gelang, 
hierdurch  die  Seuche  sicher  und  dauernd  auszurotten,  da  die  Immuni- 
tät von  mehreren  Monaten  eben  ausreichte,  die  Tiere  im  Lande  selbst 
zu  schützen  und  damit  den  Tnfektionsstoff  zu  beseitigen,  während 
andererseits  bei  der  isolierten  und  den  Verkehr  mit  der  Außenwelt 
sehr  erschwerenden  Lage  dieses  südafrikanischen  Gebirgslandes  die 
Möglichkeit  einer  Neueinschleppung  von  außen  her  kaum  in  Betracht 
kam. 

Anders  liegen  freilich  die  Verhältnisse,  wenn  die  Gallenimpfung 
nicht  allgemein  und  obligatorisch  zur  Anwendung  gelangt,  und  so- 
mit die  ungeimpften,  der  Krankheit  ohne  weiteres  zugänglichen  Tiere 
eine  dauernde  Gefahr  für  die  geimpften  Bestände  darstellen.  So  er- 
klärt es  sich  wohl,  daß  z.  B.  in  J)eutsch-Südwestafrika  die  Dauer 
des  durch  die  Gallenmethode  bewirkten  Impfschutzes  sich  zunächst 
als  nicht  völlig  genügend  herausstellte. 

Das  KocHSche  Verfahren  ist  ziemlich  kostspielig.  Galle  von 
Tieren,  die  einer  Spontanerkrankung  erlegen  sind,  ist  zwar  an  Stellen, 
wo  die  Seuche  sich  stärker  ausbreitet,  leicht  und  in  ausreichender 
Menge  zu  beschaffen.  Indessen  liefern  auch  nicht  alle  an  Rinderpest 
gestorbenen  Tiere  ein  zur  Verimpfung  geeignetes  Material,  da  die 
Galle  oft  durch  Blutbeimischung  oder  Zersetzung  unbrauchbar  er- 
scheint. Man  ist  daher  vielfach  darauf  angewiesen,  auf  den  Gallen- 
stationen Tiere  mit  Rinderpestblut  künstlich  zu  infizieren  und,  um 
sicher  zu  gehen,  am  5. — 6.  Tage  nach  Beginn  des  Fiebers  zu  töten. 
Um  eine  genügende  Menge  von  Impfstoff  für  die  Immunisierung  von 
100  Tieren  zu  gewinnen,  ist  es  aber  nötig,  im  Durchschnitt  5  Tiere 
zu  opfern.  In  einzelnen  Ländern,  wie  z.  B.  in  der  Türkei,  in  Indien 
und  auch  im  Sudan  sind  für  den  gleichen  Zweck  wegen  der  Kleinheit 
der  dortigen  Rinderrassen  sogar  10  Tiere  erforderlich.  Es  kommt 
hinzu,  daß  nach  dem  Berichte  von  Rogers  in  Indien  oft  auch  religiöse 
Bedenken  die  Anwendung  der  Gallenmethode  erheblich  erschweren 
und  viele  Stämme  eine  Tötung  ihrer  Tiere  zum  Zweck  der  Gallege- 
winnung nicht  gestatten  würden.  Auf  ähnliche  Verhältnisse  weist 
Kolle  bei  der  Bevölkerung  des  südlichen  Sudans  hin. 

b)  Gallenmethode  mit  Bliitnacliimpf iing  (Kohlstock).  Um 
der  Gallenimmunität  einen  beständigeren  Charakter  zu  verleihen, 
versuchte  man  anfänglich  wiederholte  Galleeinspritzungen  zur  An- 
wendung zu  bringen  (Theiler).  Dann  aber  wurde  namentlich  ein 
Verfahren  eingeschlagen,  das  zuerst  durch  Kohlstock  in  Deutsch- 
Südwestafrika,  später  in  ähnlicher  Weise  durch  Krause,  Distrikts- 
arzt in  Bloemfontein,  anscheinend  mit  Erfolg  geübt  worden  war  und 
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darin  bestand,  daß  man  den  Tieren  etwa  10  —  30  Tage  nach  der 
I  m  p  f  u  n  g  V  i  r  u  1  e  n  t  e  s  R  i  n  d  e  r  p  e  s  t  b  l  u  t  i  n  j  i  z  i  e  r  t  e.  Durch  diese 
Blutnachimpfung  sollte  die  einmal  erworbene  Immunität  eine  weitere 
Steigerung  und  größere  Dauerhaftigkeit  erhalten.  Obwohl  die  Re- 
sultate, über  die  Kohlstock  zunächst  berichtete,  in  der  Tat  sehr 
zugunsten  der  von  ihm  dringend  empfohlenen  Modifikation  der  Gallen- 
methode sprachen  und  die  Leistungen  der  einfachen  Gallenimpfung 
zu  übertreffen  schienen,  machte  man  in  anderen  Landesteilen  weit 
weniger  günstige  Erfahrungen.  Kolle  &  Turner  konnten  aber  vor 
allen  Dingen  den  experimentellen  Nachweis  erbringen,  daß  die  Vor- 
aussetzung des  ganzen  Verfahrens,  wonach  die  Blutinjektion  stets 
eine  Immunitätssteigerung  erzeugen  solle,  wahrscheinlich  nicht  zu- 
trifft. Die  Injektion  geringer  Mengen  virulenten  Rinderpestblutes 
vermag  nämlich  die  später  noch  näher  zu  besprechenden  spezifischen 
Blutveränderungen,  wie  sie  im  Körper  rinderpestimmuner  Individuen 
zur  Entwickelung  gelangen,  in  keiner  Weise  weiter  zu  steigern.  Hier- 
aus darf  wohl  mit  Recht  geschlossen  werden,  daß  die  Blutnach- 
impfung die  einmal  verliehene  Gallenimmunität  nicht  in  ,  nennens- 
werter Weise  zu  verstärken  imstande  ist. 

Alles  in  allem  hat  die  eben  erörterte  Form  der  Schutzimpfung 
sich  weder  im  Experiment,  noch  in  der  Praxis  der  einfachen  Koch- 
schen  Gallenmethode  überlegen  gezeigt  und  stellt,  wenn  sie  auch  an 
einigen  Orten  günstige  Resultate  gezeitigt  hat,  kaum  eine  wesent- 
liche Verbesserung  des  Verfahrens  dar.  Nach  Rassau  hatte  man  im 
Deutschen  Schutzgebiet  zunächst  mit  der  Gallen-  und  Blutimpfung 
gute  Erfahrungen  gemacht,  verließ  sie  aber  später  zugunsten  der 
Serumimmunisierung. 

c)  Impfung  mit  Glyzeringalle  („E  dington 's  method"). 
Edington  schlug  vor,  statt  reiner  Rinderpestgalle  eine  Mischung  von 
Galle  und  Glyzerin  den  Tieren  einzuspritzen.  Durch  den  Glyzerin- 
zusatz sollte  nach  seiner  Ansicht  die  Galle  in  erster  Linie  ihrer 
schädlichen  Eigenschaften  beraubt  werden.  Mit  dem  Augenblick, 
als  die  Voraussetzung,  daß  reine  Rinderpestgalle  bedenkliche  Er- 
scheinungen hervorrufen  könne,  als  eine  irrige  erkannt  war,  mußte 
der  Zusatz  von  Glyzerin  zunächst  schon  als  überflüssig  erscheinen; 
er  erwies  sich  aber  auch,  wie  Kolle  &  Turner  gezeigt  haben,  als 
direkt  unzweckmäßig,  da  das  Glyzerin  infolge  seiner  stark  mikro- 
biziden  Einwirkung  auf  das  empfindliche  Rinderpestkontagium  die 
aktiv  immunisierende  Kraft  der  Galle  ganz  erheblich  herabsetzt. 
Auch  die  später  von  Edington  in  Vorschlag  gebrachte  Blutnach- 
impfung besserte  aus  den  oben  erläuterten  Gründen  nichts  an  dem 
Verfahren.  Hutcheon  gibt  ebenfalls  an,  daß  die  Glyzeringalle  in 
größeren  Dosen  nur  eine  kurze  passive  Immunität,  wohl  infolge  der 
in  ihr  enthaltenen  spezifischen  Stoffe,  verleiht  und  im  allgemeinen 
wenig  empfehlenswert  ist.  Zu  dem  gleichen  Ergehnisse  ist  man 
dann  an  vielen  anderen  Orten  gelangt,  und  Rogers  stellt  z.  B.  nach 
den  in  Indien  gemachten  Erfahrungen  der  Wirksamkeit  der  Glyzerin- 
galle ein  höchst  ungünstiges  Zeugnis  aus.  Die  weitere  Behauptung 
Edingtons,  daß  seine  Mischung  eine  Ersparnis  an  Impfstoff  bedeute^ 
hat  sich  bei  eingehender  Prüfung  als  unzutreffend  herausgestellt! 
Es  wäre  diese  Eigenschaft  in  der  Tat  von  hoher  praktischer  Be- 
deutung gewesen  Größere  Verbreitung  hat  die  Glyzerin- 
Gallen-Methode  nicht  gefunden. 
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2.  Passive  Immunisierung. 

Das  Blut  von  Rindern,  die  einen  Pestanfall  überstanden  haben, 
erwirbt  spezifisch  immunisierende  Eigenschaften  (Semmer,  Nencki 
und  seine  Mitarbeiter,  Theiler  &  Pitchford,  Tokishige  -  Iniga- 
KUSHi  u.  a.).  Diese  Feststellung  entbehrte  freilich  zunächst  des 
praktischen  Wertes,  da  nach  den  Angaben  der  genannten  Forscher 
sehr  erhebliche  Mengen  von  Rinderpestserum  (50 — 100—200  ccm) 
erforderlich  waren,  um  Tieren  nur  einigermaßen  gegen  die  Im- 
pfung mit  virulentem  Blute  Schutz  zu  verleihen.  Dabei  erwies 
sich  ein  solcher  Schutz,  wie  Theiler  &  Pitcpiford  bei  ihren  in 
größerem  Maßstabe  ausgeführten  Versuchen  in  Transvaal  feststellten, 
nur  im  Laboratorium,  nicht  aber  gegenüber  der  Spontanerkrankung' 
als  wirksam.  Auch  Koch  gelangte  zu  ähnlichen  Ergebnissen.  Er 
bestätigte,  daß  das  Blut  der  ,, gesalzenen"  Rinder  in  größeren  Mengen 
tatsächlich  eine  gewisse  Schutzwirkung  zu  äußern  vermag,  und  zwar 
gleichgültig,  ob  das  Serum  vorher  oder  gleichzeitig,  d.  h.  gemischt 
mit  infektiösem  Blute,  dem  Versuchstiere  injiziert  wird.  Durch  die 
weitere  Beobachtung  aber,  daß  eine  derartige  Mischung  von  Immun- 
serum und  Rinderpestblut  nun  ihrerseits  wieder  immunisierende 
Wirkung  ausübt,  stärker  als  das  Serum  für  sich  allein,  war  ein  neuer 
bedeutsamer  Gesichtspunkt  für  die  Verbesserung  der  Serummethode 
gewonnen  worden. 

Die  nächste  Aufgabe  mußte  es  sein,  die  Wirksamkeit  des  Serums 
noch  erheblich  zu  verstärken.  Theiler  &  Pitchford  injizierten 
zu  diesem  Zwecke  Rindern,  die  eine  Spontanerkrankung  überstanden 
hatten,  noch  zu  wiederholten  Malen  größere  Quantitäten  virulenten 
Rinderpestblutes,  ehe  sie  deren  Blut  bzw.  Serum  zu  Schutzimpfungen 
verwendeten.  Später  verfuhren  dann  Danysz  &  Bürdet  in  der  gleichen 
Weise.  Das  so  gewonnene  Serum  sollte  schon  wesentlich  Besseres 
leisten  und  in  der  Dosis  von  100 — 200  ccm  sicheren  Schutz  für  die 
Dauer  von  mehreren  Monaten  gewähren,  ja  selbst  Heilkraft  besitzen. 
KoLLK  &  Turner  sind  unabhängig  von  den  genannten  Forschern  ganz 
ähnlich  vorgegangen,  nur  mit  dem  Unterschiede,  daß  sie  streng  syste- 
matisch durch  oft  wiederholte,  regelmäßige  Virusinjektionen  in  steigen- 
den Dosen  den  Tieren  allmählich  einen  ungewöhnlich  hohen  Grad 
von  Widerstandsfähigkeit  verliehen.  Das  Blut  von  Rindern,  die 
schließlich  eine  Injektion  von  3,  4,  selbst  5  1  vollvirulenten  Rinder- 
pestblutes ohne  erheblichere  Krankheitserscheinungen  zu  überwinden 
vermochten,  zeigte  sich  von  hoher  immunisatorischer  Wirk- 
samkeit und  äußerte  selbst  in  geringen  Mengen  von  20  ccm  bei 
erkrankten  Tieren  sehr  erhebliche  Heilkraft.  Kontroll  versuche 
ergaben,  daß  normales  Rinderpestserum  (1000  ccm)  völlig  unwirksam 
war.  Jedenfalls  ist  die  Tatsache  allgemein  anerkannt,  daß  nur  durch 
mehrmalige  Injektion  großer  Blutmengen  bei  Tieren,  die  eine  leichte 
oder  schwere  Form  der  Krankheit  durchgemacht  haben,  sich  ein  für 
Schutzimpfungen  praktisch  brauchbares  Serum  erzeugen  läßt.  Auf 
die  langsame  Steigerung  mit  kleinen  Dosen  virulenten  Blutes  kann 
man,  wie  es  scheint,  ganz  verzichten  und  dafür  gleich  mit  der  In- 
jektion von  1  Liter  beginnen,  der  dann  spätere  mit  2,  3,  4  und  5 
Litern  folgen.  Nicolle  &  Adil-Bey  schlugen  vor,  eine  rasche  Hoch- 
treibung der  Immunität  dadurch  herbeizuführen,  daß  man  Rindern 
auf  einmal  4 — 8  Liter  virulentes  Blut  und  25  ccm  Sei'um  injiziert. 
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auf  der  Höhe  der  Krankheit  ca.  6  Liter  einer  Salz-Peptonlosung 
intraperitoneal  einspritzt  und  diese  Flüssigkeit  nach  etwa  3  Stunden 
aus  der  Bauchhöhle  des  getöteten  Tieres  wieder  entnimmt.  Dschun- 
KowsKY  hat  mit  dieser  Methode  gleichfalls  gute  Erfahrungen  ge- 
macht, ebenso  Euediger,  wogegen  Baldrey  das  Serum  der  mit  viru- 
lenter Peritonealflüssigkeit  immunisierten  Tiere  weniger  wirksam 
fand  als  bei  Vorbehandlung  mit  Hinderpestblut.  Noch  verschie- 
dene andere  Modifikationen  sind  für  die  Serumgewinnung  vor- 
o-eschlagen  worden.  Dudukalow  injiziert  zunächst  Serum  und  Rinder- 
pestblut und  alsdann  täglich  größere  Blutmengen;  Bitter  empfiehlt 
Vorbehandlung  mit  intramuskulären  Injektionen  von  Zitratblut, 
DscHUNKOwsKY  und  Tartakowsky  bevorzugen  die  intraperitoneale 
Einspritzung  großer  Blutmengen  nach  Vorbereitung  der  Tiere  mittels 
Simultanimpfung,  Baldrey  verwendet  nicht  reines  Blut,  sondern  eine 
Mischung  von  Blut  und  Bouillon  und  injiziert  intravenös;  eine  Im- 
munisierung durch  Fütterung  mit  virulentem  Material  wurde  von 
Baldrey  vergeblich  versucht.  Daß  auch  von  Ziegen  ein  wirksames 
Rinderpestserum  gewonnen  werden  kann,  hat  Lühs  festgestellt,  doch 
ist  diese  Methode,  wie  er  selbst  hervorhebt,  wegen  der  geringen  Aus- 
beute für  die  Praxis  unzweckmäßig. 

GiBsoN  empfiehlt  neuerdings,  einfach  defibriniertes  Blut  (nicht 
Serum)  von  Tieren,  die  Rinderpest  überstanden  haben  und  in  ihrer 
Immunität  nicht  weiter  hochgetrieben  werden,  zur  Schutzimpfung  zu 
verwenden;  Erhitzung  des  Immunblutes  zwecks  Abtötung  von  Piro- 
plasmen  ist  nötig,  wenn  aus  Europa  importierte  Rinder  geimpft 
werden  sollen. 

Die  Schutzwirkung  des  hochwertigen  Rinderpestserums  charakte- 
risiert sich  als  eine  sehr  nachhaltige.  Kolle  &  Turner  fanden,  daß 
geringe  Mengen  von  10 — 20  ccm  ausreichen,  um  Tieren  für  mehrere 
Wochen  Schutz  zu  verleihen,  und  daß  sich  durch  die  Injektion  von 
100 — 200  ccm  sogar  eine  Immunität  von  vielen  Monaten  er- 
reichen läßt.  Ein  Nachteil  besteht  lediglich  darin,  daß  sich  die  Serum- 
immunisierung mit  so  enormen  Serummengen,  wie  sie  unter  prak- 
tischen Verhältnissen  gewöhnlich  erforderlich  sind,  zu  einem  recht 
kostspieligen  und  auch  umständlichen  Verfahren  gestaltet.  Trotzdem 
hat  man  von  der  Anwendung  des  Serums  zu  prophylaktischen  Zwecken 
vielfach  gute  Erfolge  gesehen.  Dies  gilt  zunächst  für  Südafrika,  wo 
Kolle,  dann  namentlich  Theiler  und  Stockman  in  Transvaal  über 
äußerst  günstige  Erfahrungen  berichteten,  und  wo  auch  in  Natal 
(Theiler),  sowie  in  Deutsch-Südwestafrika  (Theiler,  Rassau)  das 
Verfahren  sich  bestens  bewährte.  Bitter  fand  in  Aegypten,  wo  die 
starke  Infektion  der  Rinder  mit  Blutkrankheifcen  zu  berücksichtigen 
war  (cf.  später),  die  Serumimmunisierung  sehr  vorteilhaft  und  Mengen 
von  50—100  ccm  ausreichend,  um  einen  Schutz  von  etwa  1  Monat  zu 
gewälirlcisten ;  die  Serumimpfungen  sind  unter  Umständen  zu  wieder- 
holen. Auch  in  der  Türkei  (Nicolle  &  Adil-Bey,  R^fik-Bey),  in 
Indien  (Walker)  und  in  China  (Anderson,  Keylock)  hat  das  Ver- 
fahren sehr  befriedigt.  Nach  amtlichen  Berichten  aus  Britisch-Ost- 
indicn  wurden  im  Jahre  1906/07  in  Bombay  und  14  Distrikten  des 
Landes  39  932  Rinder  der  Serumimpfung  unterworfen,  von  denen 
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später  nur  670  der  Seuche  erlagen,  während  von  den  ungeimpften 
Rindern  24363  verendeten;  im  Jahre  1907/08  starben  von  nicht  ge- 
impften Rindern  4666,  von  26  459  geimpften  Tieren  238  an  Rinder- 
pest. Aehnlich  waren  die  Erfahrungen  im  östlichen  Bengalen.  Hier 
wurden  in  den  Jahren  1907/08  und  1908/09  bei  249  (359)  Rinder- 
pestausbrüchen 52413  (50  204)  Tiere  der  Impfung  unterworfen,  rait 
dem  Resultat,  daß  von  den  geimpften  387  (444),  von  den  ungeimpften 
Rindern  5687  (7794)  später  an  Rinderpest  zugrunde  gingen.  Ward 
&  Wood  äußern  sich  nach  ihren  Versuchen  auf  den  Philippinen 
weniger  optimistisch  und  vermuten,  daß  die  hohe  Empfänglichkeit  der 
dortigen  Rinder-  und  Büffelrassen  die  Wirkung  erschwere.  Ruediger 
(Manila)  hält  wiederholte  Seruminjektionen  für  empfehlenswert. 

Die  Heilwirkung  des  Rinderpestserums  hat  sich  in  der  Praxis 
vielfach  in  eklatantester  Weise  bewährt.  Auf  einer  Reihe  von  Farmen 
gelang  es  Kolle  &  Turner,  die  stark  von  der  Seuche  heimgesuchten 
Bestände  je  nach  der  besonderen  Lage  der  Verhältnisse  entweder 
vollkommen  ohne  Verluste  oder  mit  einer  relativ  geringen  Mortaiität 
von  höchstens  13 — 15  Proz.  zu  retten.  Ueberall  stellte  es  sich  dabei 
als  vorteilhaft  heraus,  die  erforderliche  Serummenge  auf  einmal  (40 
bis  50  ccm),  nicht  aber  in  kleineren  verzettelten  Dosen,  sowie  mög- 
lichst frühzeitig  zu  injizieren.  Die  Beobachtungen  Nenckis  und  seiner 
Mitarbeiter  haben  diese  Angaben  späterhin  vollkommen  bestätigt,  und 
auch  NicoLLE  &  Adil-Bey,  die  gleichfalls  einer  recht  frühzeitigen 
Einspritzung  in  Form  einer  einmaligen  starken  Dosis  das  Wort  reden, 
rühmen  auf  Grund  reicher  Erfahrung  die  Heilkraft  des  hochwertigen 
Rinderpestserums.    Ebenso  äußert  sich  Ruediger. 

Die  spezifische  Wirkung  des  Serums  ist  mit  größter  Wahrschein- 
lichkeit auf  antiparasitäre  Eigenschaften  zurückzuführen.  Von 
antitoxischen  Wirkungen  kann  um  so  weniger  die  Rede  sein,  als  die 
Existenz  eines  löslichen  spezifischen  Rinderpestgiftes  bisher  durch- 
aus problematischer  Natur  ist. 

3.  Kombinierte  aktive  und  passive  Immunisierung. 

Anstelle  der  reinen  Serumimmunisierung  ein  kombiniertes  aktives 
und  passives  Immunisierungsverfahren  anzuwenden  und  damit  dem 
erzeugten  Impfschutz  größere  Beständigkeit  zu  verleihen,  hatte  bereits 
Koch  als  wünschenswert  und  möglichst  erklärt. 

a)  „French  method".  Bürdet  &  Danysz  suchten  dem  ange- 
deuteten Ziele  dadurch  nahezukommen,  daß  sie  Rinder  zunächst  mit 
größeren  Mengen  (100  ccm)  defibrinierten  Immunblutes 
impfteil  und  nun  absichtlich  der  natürlichen  Infektion 
aussetzten.  Dies  geschah  in  der  Weise,  daß  die  vorbehandelten 
Tiere  mit  anderen,  von  Rinderpest  befallenen  zusammengetrieben 
wurden.  Da  sich  dieser  Infektionsmodus  nicht  als  zuverlässig  ge- 
nug erwies,  wurde  später  so  verfahren,  daß  man  den  Tieren  im 
Anschluß  an  die  Immunblutimpfung  oder  einige  Stunden  vorher 
infektiöses  Material  in  Gestalt  von  Nasenschleim,  Darminhalt  usw. 
erkrankter  Tiere  direkt  in  Maul  und  Nase  einstrich.  Trotzdem 
ließ  das  Verfahren  die  erforderliche  Sicherheit  vermissen.  Bürdet  & 
Danysz  hielten  selbst  ihre  Methode  in  reinen,  d.  h.  nicht  mit  Rinder- 
pest infizierten  Herden  nicht  für  geeignet  und  wollten  sie  in  erster 
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Linie  in  infizierten  Herden  bei  den  im  Inkubationsstadium  befind- 
lichen oder' bereits  fiebernden  Rindern  angewandt  wissen.  Hutcheon 
gibt  an,  hiermit  die  besten  Resultate  erzielt  zu  haben,  während  andere 
Tierärzte  wiederum  gerade  in  infizierten  Herden  und  bei  kranken 
Tieren  schwere  Verluste  hatten;  Hutcheon  ist  der  Ansicht,  daß  das 
frische  Immunblut  besser  bei  kranken  Tieren  wirke,  namentlich  bei 
intravenöser  Injektion,  als  Serum,  steht  indessen  mit  dieser  Auf- 
fassung allein  da.  So  waren  denn  die  Ergebnisse  in  der  Praxis  sehr 
schwankender  Natur,  und  den  äußerst  befriedigenden  Resultaten  in 
einzelnen  Gebieten  standen  auf  der  anderen  Seite  Berichte  ent- 
gegen, nach  denen  die  Zahl  der  geretteten  Tiere  sich  nur  auf  30 
bis  40  Proz.  belief  (Theiler).  Als  ein  ganz  besonderer  Mangel 
des  Verfahrens  mußte  aber  die  Benutzung  des  defibrinierten  Immun- 
blutes an  Stelle  des  sonst  für  derartige  Zwecke  üblichen  Blutserums 
bezeichnet  werden.  Abgesehen  davon,  daß  das  defibrinierte  Blut 
wenig  haltbar  ist,  außerordentlich  leicht  der  Zersetzung  anheimfällt 
und  daher  zu  weiterer  Versendung  oder  längerer  Aufbewahrung 
gar  nicht  in  Frage  kommen  kann,  wird  durch  diese  Art  von  Impfung 
vor  allen  Dingen  eine  Uebertragung  von  Blutkrankheiten,  wie  Texas- 
fieber, Trypanosomeninfektionen  u.  a.  in  hohem  Maße  begünstigt.  In 
Anbetracht  der  recht  erheblichen  Verbreitung,  welche  diese  Infek- 
tionskrankheiten gerade  in  Südafrika,  aber  auch  z.  B.  in  der  Türkei 
und  anderen  Ländern  neben  der  Rinderpest  gefunden  haben,  liegt 
zweifellos  in  der  Verwendung  großer  Blutmengen  eine  nicht  zu  unter- 
schätzende Gefahr. 

b)  Simultan-Impfung  (Simultaneous-method,  Kolle  &  Tur- 
ner). KoLLE  &  Turner  schlugen  einen  anderen  Weg  ein  und  ver- 
einigten aktive  und  passive  Immunisierung  in  der  Form  gleich- 
zeitiger Serum-  und  Virusinjektion.  Die  anfänglich  nach 
dem  Vorschlage  Kochs  geübte  Einspritzung  fertiger  Mischungen  von 
Immunserum  und  virulentem  Rinderpestblute  wurde  von  ihnen  später 
und  endgültig  dahin  modifiziert,  daß  sie  Rindern  Immunserum 
und  virulentes  Pestblut  zwar  gleichzeitig,  nicht  aber 
gemischt,  sondern  örtlich  getrennt  an  verschiedenen 
Körperstellen  injizierten.  Am  zweckmäßigsten  war  es  dabei, 
das  Rinderpestblut  in  der  Dosis  von  0,5—1  ccm  auf  der  einen  Seite 
des  Tieres  einzuspritzen  und  auf  der  anderen  Seite  10—20—30  ccm 
des  spezifischen  Serums. 

Die  Wertbestimmung  des  Serums  muß  für  die  Ausübung  der 
Simultanmethode  mit  besonderer  Sorgfalt  erfolgen.  In  der  Regel  ge- 
nügen für  diesen  Zweck  12  Tiere,  die,  in  4  Gruppen  von  je  3  ein- 
geteilt, die  Wirksamkeit  des  Serums  mit  der  wünschenswerten  Sicher- 
heit abzugrenzen  gestatten.  Diejenige  Serummenge,  welche  sich  als 
ausreichend  erweist,  die  tödliche  Wirkung  des  Rinderpcstblutes  auf- 
zuheben, andererseits  aber  noch  bei  mindestens  2  Tieren  der  ent- 
sprechenden Gruppe  eine  deutliche  Reaktion  auftreten  läßt,  wird  nach 
KoLiE  &  Turner  als  „Titer"  des  Serums  angesprochen  und  für  die 
öimultaninjektionen  verwendet. 

Die  Impfung  verläuft  bei  genauer  Befolgung  der  von  Kolle  & 
luRNER  gegebenen  Vorschriften  oiine  irgendwie  nennenswerte  Schä- 
üigungen.  Die  Impfverluste  erreichen  kaum  die  Höhe  von  1  Proz 
und  dürfen  somit  als  ganz  unbedeutende  bezeichnet  werden.  Im  all- 
gemeinen pflegen  etwa  90  Proz.  der  geimpften  Tiere  in  typischer 
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Weise  mit  vorübergehendem  Temperaturanstieg  zu  reagieren  und 
damit  eine  hochgradige  und  langdauernde  Immunität  zu  erwerben 
während  nur  etwa  10  Proz.  keine  deutlichen  Keaktionserscheinungen 
darbieten.  Wie  die  genaueren  Ermittelungen  von  Kolle  &  Turner 
gezeigt  haben,  verfügen  indessen  auch  diese  letzteren  Individuen 
trotz  der  scheinbar  ausgebliebenen  Reaktion  stets  über  einen  nicht 
ganz  geringfügigen  und  mehrere  (3—4)  Monate,  häufig  noch  viel 
länger  anhaltenden  Impfschutz.  Bemerkenswert  ist  lediglich,  daß 
nach  den  Erfahrungen  von  Kolle  &  Turner  Milchkühe  im  Anschluß 
an  die  Simultanimpfungen  in  der  Milchproduktion  erheblich  nach- 
lassen oder  selbst  vollständig  versagen,  und  trächtige  Kühe  meist 
abortieren.  In  diesem  Falle  zeigen  übrigens  die  neugeborenen  Kälber, 
soweit  sie  am  Leben  bleiben,  eine  ausgesprochene  Immunität  gegen 
Rinderpest,  wie  denn  auch  nach  anderweitigen  Beobachtungen  ganz 
allgemein  die  erworbene  bzw.  künstlich  erzeugte  Rinderpestimmunität 
sich  auf  dem  Wege  der  Vererbung  den  neugeborenen  Kälbern  mit- 
zuteilen, scheint  (Kohlstock,  Semmer,  Nicolle  &  Adil-Bey). 

Die  Aufbewahrung  bzw.  Herstellung  der  Impfstoffe  bereitet  bei 
der  Simultanimpfung  kaum  nennenswerte  Schwierigkeiten.  Das 
Rinderpestserum  kann  durch  Zusatz  von  Karbolsäure  (0,5  Proz.) 
sicher  vor  Zersetzung  geschützt  und  für  lange  Zeit  haltbar  ge- 
macht werden.  Theiler  fand  das  Serum  noch  nach  4  Jahren  un- 
geschwächt wirksam.  Auch  Bitter  berichtet,  daß  das  alte  Kimberle}^- 
serum  seinen  Titer,  wie  die  Prüfung  mit  der  Simultanmethode  ergab, 
annähernd  4  Jahre  lang  behalten  hatte.  Dschunkowsky  &  Kupzis 
geben  an,  daß  sich  das  Rinderpestserum  durch  Trocknung  mit  Erfolg 
konservieren  läßt.  Um  das  virulente  Rinderpestblut,  das  nach  früheren 
Ausführungen  nur  wenige  Tage  unverändert  und  in  voller  pathogener 
Wirksamkeit  haltbar  ist,  jederzeit  frisch  zur  Verfügung  zu  haben, 
empfiehlt  es  sich  unter  Umständen  dort,  wo  die  Impfstoffe  auf 
weitere  Entfernungen  verschickt  werden  müssen,  ein  von  Kolle  & 
Turner  vorgeschlagenes  Verfahren  zur  Anwendung  zu  bringen.  Es 
besteht  darin,  daß  man  Schafe  mit  50 — 100 — 200  ccm  Rinderpest- 
blut impft  und  nun  nach  dem  Orte,  wo  die  Impfung  vorgenommen 
werden  soll,  verschickt.  Da  Schafe  3—8  Tage  nach  der  Impfung 
ausnahmslos  das  Kontagium  der  Rinderpest  in  vollvirulenter  Form 
in  ihrem  Blute  beherbergen,  so  kann  der  Transport  selbst  über  viele 
Tagesstrecken  ohne  weiteres  vorgenommen  werden,  und  man  hat  an 
dem  Empfangsorte  nur  nötig,  den  Schafen  Blut  zu  entnehmen,  um 
sofort  virulenten  Infektionsstoff  zur  Verfügung  zu  haben.  Die  Ge- 
falir,  auf  diese  Weise  etwa  eine  Verschleppung  der  Seuche  zu  be- 
günstigen, ist  eine  äußerst  geringe,  da  die  Ausscheidungen  von 
infizierten  Schafen  das  Kontagium  nicht  zu  enthalten  pflegen,  wie 
denn  auch  tatsächlich  kaum  ein  Fall  einer  Krankheitsübertragung 
durch  diese  Art  des  Transportes  bekannt  geworden  sein  dürfte.  Auf 
der  anderen  Seite  bietet  die  Benutzung  des  Schafblutes  vor  der 
des  virulenten  Rinderblutes  den  großen  Vorteil,  daß  eine  Ueber- 
tragung  der  bereits  erwähnten  Blutkrankheiten,  wieTexas- 
fieber,  Rindermalaria,  Lungenseuche,  Trypanosomeninfektion  (Tryp. 
Theileri)  usw.  hierbei  vollständig  ausgeschlossen  ist.  So 
hat  sich  denn  die  Benutzung  von  Schafblut  unter  gewissen  Verhält- 
nissen nicht  nur  in  Südafrika,  sondern  auch  in  Rußland,  in  der  Türkei, 
sowie  in  Indien  durchaus  bewährt. 
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Die  Simiiltanimpfung  hat  die  Erwartungen,  che  Ivolle  &  Turneb 
schon  aul  Grund  der  ersten  Beobachtungen  und  experimentellen  l^est- 
stellungen  an  die  praktische  Bedeutung  dieser  Art  kombinierter  Im- 
munisierung  knüpften,  in  weitem  Umfange  erfüllt.  In  der  Kap- 
kolonie waren  die  Erfolge  derart,  daß  man  auf  einer  in  Kapstadt 
im  Juni  1898  unter  dem  Vorsitz  des  Ministers  für  Landwirtschaft  ab- 
gehaltenen Konferenz  den  einstimmigen  Beschluß  faßte,  für  die  Zu- 
kunft allein  das  KoLLE-TuRNERSche  Simultanverfahren  zur  Anwendung 
zu  bringen.  Eine  genaue  Statistik  über  die  ersten  9077  nach  der 
Simultanmethode  behandelten  Fälle  ergab,  daß  von  dieser  Zahl  nur 
128  Tiere  =  1,4  Proz.,  später  an  Einderpest  starben.  Auch  m  Rho- 
desia,  sowie  später  im  Sudan  ist  die  Simultanmethode  an  Hundert- 
tausenden von  Rindern  mit  gutem  Erfolge  ausgeführt  worden.  Head 
berichtet  speziell  aus  dem  englisch-ägyptischen  Sudan  über  befriedi- 
gende Resultate. 

In  anderen  Ländern,  wo  man  die  Methode  im  Laboratorium  oder 
in  der  Praxis  einer  Prüfung  unterzog,  hat  sie  gleichfalls  volle  An- 
erkennung gefunden.  Man  hat  sich  im  allgemeinen  an  die  von 
KoLLE  &  Turner  festgelegten  Grundsätze  gehalten  und  höchstens 
kleinere  unwesentliche  Abänderungen  vorgenommen.  Nicolle  &  Adil- 
Bey  halten  die  Simultanmethode  für  die  beste  Art  der  Schutzimpfung 
und  bestätigen  namentlich  die  Angabe,  daß  auch  bei  Ausbleiben  der 
Reaktion  die  Impfung  für  längere  Zeit  ausreichenden  Schutz  zu 
gewähren  vermag.  In  ähnlichem  Sinne  äußern  sich  Refik-Bey  & 
Refik-Bey  über  ihre  Erfahrungen.  Im  Transbaikalgebiet  hat  Ni- 
KOLSKi  mit  der  Simultanmethode  sehr  günstige  Resultate  erhalten. 
Nencki,  Sieber  &  Wyznikiewicz  haben  bei  ihren  auf  der  Station 
Iknewi  im  Gouvernement  Tiflis  ausgeführten  zahlreichen  Schutz- 
impfungen ebenfalls  das  Simultanverfahren  als  empfehlenswert  er- 
kannt, nur  raten  sie,  das  Rinderpestserum  erst  2  Stunden  nach  dem 
Virus  einzuspritzen.  Ob  diese  letztere  Modifikation  wirklich  eine 
Vereinfachung  dai'stellt  und  namentlich  auch  einen  Vorteil  gewährt, 
bedarf  wohl  noch  der  Prüfung.  Erwähnt  sei  lediglich,  daß  bereits 
früher  Hutcheon,  der  Chef  des  Veterinärwesens  der  Kapkolonie, 
vorgeschlagen  hatte,  die  Tiere  zunächst  nur  mit  virulentem  Pestblut 
und  erst  48  Stunden  später  mit  dem  Immunserum  zu  behandeln, 
dann  täglich  wiederholt  zu  messen  und  mit  beginnendem  Fieber 
unter  Umständen  nochmals  mit  einer  größeren  Serumdosis  zu  in- 
jizieren, ohne  daß  sich  jedoch  diese  Abänderung  des  Kolle-Turner- 
scheii  Simultanverfahrens  bewährt  hätte.  Nach  Berichten  aus  neuerer 
Zeit  wird  die  im  asiatischen  Teile  des  russischen  Reiches  herrschende 
Rinderpest  durch  umfangreiche  Schutzimpfungen  nach  der  Siinultan- 
methode  bekämpft;  zum  Teil  werden  die  geimpften  Tiere  nach  Ver- 
lauf von  10 — 11  Tagen  einer  erneuten  Blutimpfung  unterworfen; 
Tartakowsky  erblickt  in  der  Blutnachimpfung  keinen  Vorteil.  Die 
Impfverluste  belaufen  sich  bei  sorgfältigem  Vorgehen  auf  1—2  Proz. 

Nach  Rogers  hat  man  auch  in  Indien  mit  dem  Simultanverfahren 
gute  Resultate  erzielt  und  an  manchen  Orten  der  seit  Jahren  ende- 
mischen  Seuche  Einhalt  zu  gebieten  vermocht.  Der  Sicherheit  wegen 
empfiehlt  Rogers,  vom  4.  Tage  an  bei  den  geimpften  Tieren  Tem- 
peraturmessungen vorzunehmen  und  alle  diejenigen  Individuen,  welche 
ohne  Reaktion  sind,  nach  10  Tagen  mit  virulentem  Blut  (10  ccm) 
nochmals  nachzuimpfen.   Auch  Jobling  spricht  sich  auf  Grund  der 
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auf  den  Philippinen  gesammelten  Erfahrungen  in  günstigem  Sinne 
über  die  Simultanmethode  aus  und  liält  gleichfalls  die  Blutnach- 
impfung unter  den  von  Eogers  vorgeschriebenen  Bedingungen  fur 
zweckmäßig. 

LiNGARD  hat  bei  seinen  Versuchsreihen  in  Muktesar  und  bei  zahl- 
reichen Prüfungen  des  in  Muktesar  hergestellten  Serums  die  Angaben 
von  KoLLE  &  Turner  über  die  Simultanmethode  durchaus  bestätigt 
gefunden.  Ward  &  Wood  haben  dies  ebenfalls  getan,  äußern  nur  Be- 
denken, ob  man  das  Verfahren  auf  den  Philippinen  als  „field  measure" 
allgemein  zur  Anwendung  bringen  könne.  In  China  sah  Keylock 
von  der  Simultanimpfung  keine  eindeutigen  Resultate,  doch  wurde 
hier  das  Blut  zum  Zwecke  der  Abschwächung  auf  50 o  erhitzt;  aus 
früheren  Darlegungen  (vgl.  S.  974  u.  977)  ergibt  sich  die  Bedeutung  eines 
solchen  Eingriffs.  Martoglio  berichtet  aus  Erythraea  über  vorzüg- 
liche Ergebnisse  des  Simultanverfahrens,  wobei  die  Sterblichkeit  höch- 
stens 3  Proz.  betrug;  Todesfälle  ereigneten  sich  meist  nur  wegen 
gleichzeitig  bestehender  Protozoeninfektion.  Ebenso  wird  von  Bitter 
anerkannt,  daß  die  Simultanmethode  bei  sachgemäßer  Ausführung  gute 
Resultate  gibt. 

Der  Anwendung  der  Simultanmethode  erwachsen  offenbar  Schwie- 
rigkeiten lediglich  in  solchen  Gebieten,  wo  Bin  tk  rankheit  en  (Texas- 
fieber, Küstenfieber  usw.)  neben  der  Rinderpest  Verbreitung  gefunden 
haben.  Hier  besteht  einmal  die  Gefahr,  daß  durch  die  Verimpfung 
virulenten  Rinderpestblutes  auch  die  Erreger  anderer  Infektionen 
mit  übertragen  werden,  vor  allen  Dingen  aber,  daß  durch  die  Reaktion 
in  Porm  einer  leichten  Rinderpestattacke,  wie  sie  der  Simultan- 
impfung meist  folgt,  latente  Blutinfektionen  aufflammen  und  unter 
Umständen  zu  großen  Impfverlusten  führen.  Diese  Verhältnisse 
zwingen  alsdann,  an  Stelle  des  kombinierten  Verfahrens  :das  Serum 
allein  zur  Anwendung  zu  bringen.  So  hat  Bitter  zur  Bekämpfung 
der  Rinderpest  in  Aegypten  schließlich  die  einfache  Serummethode 
heranziehen  müssen,  nachdem  die  Simultanimpfungen  zu  ungewöhn- 
lichen Verlusten  geführt  hatten ;  der  Mißerfolg  war  zwar  in  der 
Hauptsache  auf  die  ungenügende  Wirksamkeit  des  nach  Aegypten 
gelieferten  Rinderpestserums  zurückzuführen,  doch  haben  auch  die 
gleichzeitig  dort  herrschenden  Blutkrankheiten  der  Rinder  einen  un- 
günstigen Einfluß  auf  den  Verlauf  der  Impfungen  ausgeübt  (Bitter, 
Arloing).  Nach  den  Berichten  von  Theiler  und  Stockman  wurde  in 
Rücksicht  auf  die  Gefahr  von  Blutinfektionen  das  Simultanverfahren 
in  Transvaal  später  wieder  verlassen ;  Tartakowsky  gibt  an,  daß  man 
in  Transkaukasien  in  denjenigen  Distrikten,  wo  gleichzeitig  tropische 
Piroplasmose  vorkommt,  besonders  in  Niederungen,  entweder  ganz 
von  der  kombinierten  Impfung  absieht  und  nur  Serum  allein  (ca. 
100  ccm)  injiziert  oder  aber,  bei  Anwendung  des  Simultanverfahrens, 
die  Serumdosis  erhöht. 

4.  Anwendungsgebiet  der  verschiedenen  Schutzimpfungsverfahren. 

Nach  alledem  müssen  wir  für  die  Praxis  als  gute  und  zuver- 
lässige Schutzimpfungsmethoden  die  Kociischen  Gallenimpfungen  und 
die  KoLLE  -  TuRNERSchen  Simultaninjektionen  betrachten,  und  zwar 
beide  Methoden  wohl  am  zweckmäßigsten  in  der  von  den  genannten 
Forschern  angegebenen  Porm,  ohne  jede  weitere  Abänderung.  Die 
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KocHsche  Methode  erscheint  namentlich  brauchbar  beim  ersten  Auf- 
treten der  Seuche  in  einem  Lande,  da  hier  der  erforderliche  Impfstoff, 
die  llinderpestgalle,  stets  sofort  zur  Hand  ist,  Tiere  zur  Serumge- 
winnung aber  noch  felilen  und  die  Herstellung  wirksamen  Rinder- 
pestserums mehrere  Monate  in  Anspruch  nehmen  würde.  Unter 
diesen  Verhältnissen,  zu  Beginn  einer  Epidemie,  wo  es  sich  darum 
handeln  muß,  in  erster  Linie  die  infizierten  Bezirke  gegen  die  noch 
nicht  befallenen  durch  rasche  Bildung  einer  „Immunzone"  abzugrenzen 
und  damit  das  Weiterschreiten  der  Rinderpest  nach  Möglichkeit  auf- 
zuhalten, dann  aber  auch  Zeit  für  die  Serumpräparation  zu  gewinnen, 
werden  die  Gallenimpfungen  imstande  sein,  gute  Dienste  zu  leisten. 
Bei  weiterer  Ausbreitung  der  Seuche,  sowie  namentlich  in  solchen 
Ländern,  in  denen  die  Rinderpest  sich  schon  seit  längerer  Zeit  ende- 
misch eingenistet  hat,  wäre  für  die  Bereitung  hochwirksamen  Rinder- 
pestserums  Sorge  zu  tragen  und  das  letztere  wesentlich  zum  Zwecke 
der  KoLLE-TuRNERSchen  Simultaninjektionen  in  den  noch  nicht  von 
der  Seuche  heimgesuchten  Distrikten  anzuwenden.  Aber  auch  von 
dem  Serum  allein  wäre  in  gewissen  Fällen  G-ebrauch  zu  machen, 
nämlich  bei  der  Immunisierung  von  Milchkühen  und  trächtigen 
Tieren,  sowie  überall  dort,  wo  Rinder  als  bereits  infiziert  an- 
zusehen sind  oder  gar  schwerere  Krankheitserscheinungen  darbieten, 
die  Impfung  also  direkt  zu  Heilzwecken  vorgenommen  werden  muß. 
Ferner  ist  die  Anwendung  des  Serums  allein  in  solchen  Ländern, 
Distrikten  und  Viehbeständen  geboten,  die  zugleich  von  Blutkrank- 
heiten befallen  sind,  und  zwar  besonders  deshalb,  weil  latente  In-  • 
fektionen  dieser  Art  erfahrungsgemäß  durch  die  Simultanimpfung 
manifest  werden  und  stärkere  Verluste  bedingen  können. 
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XVI. 

Das  Pappatacifieber. 

(Phlebotomusfieber.) 
Von 

Prof.  R.  Doerr, 

Wien. 

Mit  1  Tafel,  3  Kurven  und  1  Figur  im  Text. 
Abgeschlossen  am  1.  November  1912. 


Geschichte,  Definition  und  Abgrenzung  von  ähnlichen 
Krankheitsformen,  geographische  Verbreitung. 

In  den  meisten  warmen  Küstengebieten  der  Erde  herrschen  eigen- 
tümliche, klinisch  wenig  differenzierte  Pieber,  die  durch  eine  Reihe 
übereinstimmender  Merkmale  eine  gewisse  Zusammengehörigkeit  zu 
dokumentieren  scheinen.  Epidemiologisch  sind  sie  dadurch  charak- 
terisiert, daß  sie  in  der  heißesten  Jahreszeit  plötzlich  auftauchen, 
um  mit  dem  Anbruch  der  kälteren  Periode  völlig  zu  verschwinden, 
klinisch  zeichnen  sie  sich  durch  die  quoad  vitam  absolut  günstige 
Prognose  und  eine  hohe,  aber  nur  2 — 3  Tage  währende  Kon- 
tin ua  aus,  welche  von  schweren  Allgemeinerscheinungen,  Muskel- 
schmerzen, bisweilen  auch  von  Magendarmsymptomen  begleitet  wird; 
die  Rekonvaleszenz  ist  oft  protrahiert.  Die  Disposition  zu  solchen 
Erkrankungen  scheint  allgemein  zu  sein  und  weder  von  der  Rasse, 
noch  vom  Alter  oder  Geschlecht  beeinflußt  zu  werden ;  da  aber  das 
Ueberstehen  einer  Attacke  eine  meist  lebenslängliche  Immunität 
hinterläßt,  so  werden  von  den  alljährlichen  Sommerepidemien  nur 
frisch  Eingewanderte  ergriffen,  während  Eingeborene  und  Akklima- 
tisierte verschont  bleiben,  weil  sie  den  Prozeß  schon  in  der  Kindlieit 
oder  in  früheren  Jahren  ihres  Aufenthaltes  durchgemacht  haben. 

Die  Berichte  über  derartige,  gehäuft  auftretende  Sommerfieber  reichen  bis 
auf  das  Jahr  1779  zurück.  Sie  enthalten  indes  nur  mehr  oder  minder  genaue 
Beschreibungen  des  Krankheitsbildes  und  beschäftigen  sich  weder  mit  der  Fest- 
stellung der  Krankheitsursache  noch  mit  der  Frage  der  Identität  oder  Verschieden- 
heit der  von  den  zahlreichen  Autoren  aller  Länder  beobachteten  Krankheits- 
formen. Daran  vermochte  auch  das  Aufblühen  der  ätiologischen  Erforschung 
der  Infektionskrankheiten  nichts  zu  ändern,  hauptsächlich  wohl  deshalb,  weU. 
wichtigere  Probleme  das  Interesse  der  medizinischen  Welt  von  diesen  liarmlosen 
Affektionen  ablenkten,  vielleicht  auch  aus  dem  Grunde,  daß  die  Stellung  der 
Diagnose  im  Einzelfalle  durch  die  Unbestimmtheit  des  Symptonienkomplexes 
beträchtlich  erschwert  war.  Man  verwechselte  die  in  Rede  stehenden  Krankheits- 
typen mit  anderen  in  der  betreffenden  llegiou  grassierenden  Fiebern  und  er- 
klärte sie  kurzerhand  als  abortiv  verlaufende  Malaria,  als  Typhus,  Paratyphus. 
Colibacillosen,  als  Maltafieber,  Influenza  etc.;  selbst  dort,  wo  der  selbstä'ndige. 

Hanrlbucli  der  pathogenen  Mikroorganismen.  2.  Aufl.  VIII.  63 
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spezifische  Cliaiakter  des  Prozesses  erkannt  wurde,  begnügte  man  sich,  dieser 
Tatsache  durch  eine  neue  besondere  Bezeichnung  gereclit  zu  werden,  woraus 
naturgemätl  eine  kaum  übersehbare  und  äußerst  verwirrende  Nomenklatur  resul- 
tierte (febbrc  estiva,  f.  climatica,  f.  di  Canapa,  fobbre  dei  tre  giorni,  Mal  della 
secca,  three  days  fever,  simple  continued  fever,  ardent  f.,  thermic  f.,  heat  apo- 
plexy,  low  fever,  Inßolations-,  Akklimatisations-,  Sommerfieber,  cndemisclier 
Magendarmkatarrh,  typische  und  atypische  Dengue  [für  welche  wieder  zahllose 
Synonyma  existieren,  siehe  Mensk,  Handb.  der  Tropenkrankh.,  Bd.  II,  S.  95ff.J, 
Chitral-,  Shanghai-,  Cavite-,  Boo-Hoo-Fieber,  Canary-fever,  „van  der  Scheer- 
sches  Fieber"  auf  Java,  fi5vre  inflammatoire  u.  dergl.). 

Erst  in  jüngster  Zeit  ist  auf  diesem  Gebiete  eine  teilweise  Klä- 
rung und  Sonderung  eingetreten,  indem  es  gelang,  für  zwei  Ke- 
präsentanten  aus  der  Gruppe  der  epidemischen  Dreitage- 
fieber die  ätiologischen  Verhältnisse  zu  ermitteln:  für 
das  Pappatacifieber,  welches  den  Gegenstand  des  vorliegenden 
Kapitels  bildet,  und  für  die  Dengue.  Es  konnte  gezeigt  werden, 
daß  es  sich  hier  um  zwei  voneinander  verschiedene  Infektions- 
krankheiten handelt,  welche  durch  bestimmte  filtrierbare  Virus- 
arten  hervorgerufen  und  durch  besondere  hämatophage  Insekten 
übertragen  werden,  die  Dengue  durch  Culex  fatigans  (Gkaham, 
AsHBURN  &  Craig),  das  Pappatacifieber  durch  Phlebotomusarten 
(Doerr). 

Als  ein  dritter  hierher  gehörender,  klinisch,  epidemiologisch  und 
ätiologisch  analoger  Krankheitstypus,  der  auch  in  nördlichen  Gegenden 
im  Hochsommer  epidemisch  auftritt,  darf  vielleicht  die  sogenannte 
WEiLsche  Krankheit  betrachtet  werden  (fievre  dite  bilieuse  inflamma- 
toire, infektiöser  oder  epidemischer  Ikterus,  Sommerdiarrhöe).  Fieber- 
hafter Ikterus  wurde  in  der  heißen  Jahreszeit  und  in  der  gemäßigten 
Zone  von  vielen  Seiten  beobachtet  (so  auch  von  A.  Pick)  und  schon 
1904  von  Bauermeister  in  Zusammenhang  mit  Insektenstichen  ge- 
bracht; Hecker  und  Otto  stellten  nun  gelegentlich  einer  Epidemie 
in  der  Garnison  Hildesheim  1910  fest,  daß  diese  Krankheit  nicht 
kontagiös  ist,  daß  der  Erreger  mit  großer  Wahrscheinlichkeit  kein 
züchtbares  Bakterium,  sondern  ein  ,,invisibles"  Virus  ist,  und  daß 
Insekten,  welche  bei  Tage  stechen,  die  Zwischenträger  des  spezifi- 
schen Keimes  darstellen.  Allerdings  konnte  der  Nachweis  für  die 
Infektiosität  des  Blutes  und  die  Filtrierbarkeit  des  Krankheitsgiftes 
aus  äußeren  Gründen  nicht  erbracht  und  das  übertragende  Insekt 
(Mücke?)  nicht  ermittelt  werden. 


Die  grundlegenden  Untersuchungen  über  das  Pappatacifieber 
wurden  in  der  Herzegowina  angestellt.  Als  die  österreichischen 
Truppen  im  Jahre  1878  diese  Balkanprovinz  okkupiert  hatten,  machten 
die  Militärärzte  alsbald  die  Wahrnehmung,  daß  neu  eingerückte  Sol- 
daten im  Hochsommer  massenhaft  an  einem  kurzdauernden  Fieber 
erkrankten,  während  sich  länger  garnisonierende  Heeresabteilungen 
als  immun  erwiesen.  Man  hielt  die  Krankheit  für  einen  durch  das 
ungewohnte,  fast  tropische  Klima  bedingten  Magendarmkatarrh ;  unter 
den  Soldaten  bürgerte  sich  der  Name  „Hundskrankheit"  (böhm. 
psynka,  ungar.  kutyabetegseg)  ein,  der  nicht  als  Uebersetzung  einer 
einheimischen  Bezeichnung  aufzufassen,  sondern  so  zu  erklären  ist, 
daß  die  Leute  mit  dem  etwas  sonderbaren  Ausdruck  das  „Hunde- 
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elend",  deii  Zustand  körperlichei-  Schwäche  und  tiefster  seelischer 
Depression  charakterisieren  wollten,  in  welchen  die  von  der  Seuche 
Ergriffenen  vei-fallen.  •  u  i  • 

A,  Pick  gewann  als  Erster  die  Ueberzeugung,  daßessichhier 
um  eine  Infektionskrankheit  sui  generis  handeln  müsse, 
deren  Symptome  sich  „in  ihrer  Totalität  in  kein  bekanntes 
Krankheitsschema  vollends  einreihen  ließen",  schlug  als  Benennung 
„Gastroenteritis  climatica"  vor  und  schilderte  den  klinischen  Ver- 
lauf in  zutreffender  und  ziemlich  erschöpfender  Weise.  Eine  ähnliche 
Auffassung  vertrat  später  Gabel,  der  auch  die  epidemiologisch  wich- 
tige Tatsache  registrierte,  daß  in  der  Herzegowina  hart  neben  ver- 
seuchten Orten  seuchefreie,  hochgelegene  Garnisonen  aufzufinden  sind, 
deren  lokale  Immunität  er  allerdings  unrichtig  auf  die  günstigeren 
klimatischen  Verhältnisse,  insbesondere  auf  die  külilere  Temperatur 
zurückführte. 

Fußend  auf  der  von  Pick  nachgewiesenen  klinischen  Sonder- 
stellung des  herzegowinischen  Dreitagefiebers  formulierte  dannTAUssiG 
im  Jahre  1904  eine  befriedigende  Hypothese  über  den  Infek- 
tionsmodus, die  unter  dem  Eindrucke  zustande  kam,  welchen  da- 
mals die  Erkenntnis  der  wichtigen  Rolle  hämatophager  Insekten  als 
Ueberträger  verschiedener  Infektionskeime  ausübte.  Es  war  Taussig 
nicht  entgangen,  daß  in  den  Eieberherden  der  Herzegowina  eigen- 
tümliche kleine  Mücken  existieren,  die  unter  dem  Vulgärausdruck 
„Papadatschi"  (richtig  geschrieben:  Pappataci*),  da  das  Wort  aus 
dem  Ita.lien.ischen  stammt)  bekannt  waren,  und  zahlreiche,  mühevolle 
Eecherchen  führten  ihn  alsbald  zu  der  Ueberzeugung,  daß  sich  die 
zeitliche  und  räumliche  Verbreitung  des  Fiebers  und  dieser  Mückenart 
vollkommen  decken.  Beide  erscheinen  Anfang  oder  Mitte  Juni, 
werden  im  September  seltener  und  verschwinden  um  den  15.  Oktober. 
In  den  verseuchten  Orten  bilden  die  Pappatacis  eine  wahre  Plage, 
in  den  immunen,  hochgelegenen  fehlen'  sie;  von  den  Nachbarländern 
der  Herzegowina  ist  Bosnien  frei  von  Pappataci  und  vom  Fieber, 
in  Dalmatien  kommt  das  Insekt  und  die  Krankheit  gleich  häufig 
vor.  Die  Pappatacis  stechen  nur  in  der  Nacht,  und  Taussig  konnte 
an  geeigneten  Fällen  zeigen,  daß  nur  das  Nächtigen  in  Fieberstationen 
von  einer  Infektion  gefolgt  wird,  nicht  aber  der  bloße  Aufenthalt 
während  der  Tagesstunden.  Schließlich  gaben  die  Truppenbewegungen 
von  verseuchten  in  immune  Orte  und  umgekehrt  Taussig  reichliche 
Gelegenheit,  das  Inkubationsstadium  zu  ermitteln,  welches  er  im 
Minimum  mit  5,  im  Maximum  mit  7  Tagen  angab ;  bei  diesem  Anlasse 
wurde  es  ihm  auch  zur  Gewißheit,  daß  eine  Uebertragung  des  Fiebers 
vom  Kranken  auf  den  Gesunden  im  immunen,  mückenfreien  Ort  eben- 
sowenig möglich  sei  als  bei  der  Malaria  oder  beim  Gelbfieber. 

Behufs  definitiver  Klärung  der  Angelegenheit  entsandte  schließ- 
lich das  österreichische  Kriegsministerium  eine  Studienkommission  in 
die  verseuchten  Territorien  .(1908).  Ihre  Bemühungen  waren  nament- 
lich in  ätiologischer  Hinsicht  erfolgreich.  Doerr  wies  zunächst  nach, 

*)  Nach^^  Galli-Valerio  wäre  nicht  „Pappataci",  sondern  „Papataci" 
oder  „Papatasi"  zu  schreiben,  da  der  Ausdruck  von  dem  landläufigen  italieni- 
schen_  „papatas"  (papa  =  es  frißt  und  tas  =  schweigend)  abzuleiten  sei.  Die 
lateinische  Benennung  hätte  danach  Phlebotomus  papatasi  oder  P.  papatas  zu 
lauten.  Dokrr  &  Russ  halten  demgegenüber  aus  Prioritätsgründen  an  den 
bereits  eingebürgerten  und  von  italienischen  Autoren  eingeführten  Bezeich- 
nungen fest. 
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daß  das  Blut  der  Patienten  weder  Bakterien  noch  Protozoen  entliält, 
im  Menschenversucli  jedoch  die  typische  Infektion  nach  der  von 
Taussig  festgestellten  Inkubation  erzeugt;  daraus  ergab  sich  die  logi- 
sche Notwendigkeit,  ein  ultramikroskopisches  Virus  als  Erreger  an- 
zunehmen. In  der  Tat  konnte  virulentes  Blut  oder  Serum  durch  bak- 
teriendichte Filter  geschickt  werden,  ohne  seine  Pathogenität  für  den 
gesunden  Menschen  einzubüßen.  Endlich  glückte  es  in  wiederholten 
Experimenten  unter  einwandfreien  Bedingungen  durch  die  Stiche  in- 
fizierter Pappatacis  die  Krankheit  hervorzurufen.  Die  „Hundskrank- 
heit" verhielt  sich  demnach  hinsichtlich  der  Natur  des  Erregers  und 
der  Art  der  Ueb ertragung*)  ganz  ähnlich  wie  das  Gelbfieber,  eine 
Analogie,  die  durch  weitere  Untersuchungen  (Doerr,  Doerr  &  Russ) 
auf  zahlreiche  andere,  prinzipiell  wichtige  Momente  ausgedehnt  werden 
konnte.  In  klinischer  Hinsicht  wurde  das  Krankheitsbild  schärfer 
präzisiert  (Franz,  Franz  &  KoLÄfi.)  und  manche  Lücke  ausgefüllt; 
die  epidemiologischen  Verhältnisse  erfuhren  durch  Taussig  eine  er- 
neute gründliche  Bearbeitung.  Auf  Grund  der  gewonnenen  Resultate 
entschloß  sich  die  Kommission,  den  Ausdruck  ,,Hundsk rank- 
heit'" zu  tilgen  und  an  seiner  Stelle  die  Bezeichnung 
„Pappatacifieber"  einzuführen. 

Schon  in  der  ersten  Publikation  betonte  Doerr,  daß  das  Pappa- 
tacifieber nicht  auf  das  adriatische  Küstengebiet  Oesterreichs  be- 
schränkt sein  könne,  sondern  höchstwahrscheinlich  entsprechend  der 
ubiquitären  Verbreitung  des  übertragenden  Insektes  in  allen  tropischen, 
subtropischen  und  wärmeren  Ländern  vorkommen  dürfte. 

Darauf  deuteten  zu  dieser  Zeit  mündliche  Berichte  österreichischer  Aerzbe 
aus  Konstantinopel,  zahlreiche  Veröffentlichungen  über  italienische  Sommer- 
fieber (Menella,  Mendes,  Mendini,  Memmo  &  DE  Blasi,  Rho,  Pas- 
QUALE,  Petella,  Durelli  &  Cevaschi,  Gambarä,  Sforza)  und  die  Berichte 
englischer  Autoren  (Manson,  Rogers,  Clayton,  Mo.  Garrison,  Nichols, 
BiRT,  Gerards,  Porter,  Crombie  u.  v.  a.)  über  „imperfectly  differentiated 
fevers'"  in  den  englischen  Tropenkolonien,  sowie  in  indischen  Häfen.  —  Wenn 
auch  ferner  die  klassische  Dengue  vom  Pappatacifieber  durch  das  ausgeprägte 
Exanthem  und  den  differenten  Zwischenträger  des  Virus  hinreichend  abge- 
grenzt ist  (AsHBURN  &  Craig,  Craig,  Birt),  so  kann  es  doch  keinem  Zweifel 
unterliegen,  daß  die  zahlreichen  Beobachtungen  über  „atypische 
Dengue"  ohne  oder  mit  rudimentärem  Exanthem  in  Wahrheit 
Fälle  von  Pappatacifieber  betrafen  (Doerr,  Blanchard);  das  geht 
aus  älteren  und  neueren  Berichten  über  solche  Epidemien  unzweideutig  hervor 
(Mense,  Scheube,  Rüge,  woselbst  auch  die  einschlägige  Literatur,  Phillips 
Leewellyn,  Fowler,  Birt,  Wimberley,  Harrison,  Mc  Gibbon,  Grall, 
Allan  Dalmahoy,  Smithson,  Lambert,  Hum  u.  a.). 

Diese  Vermutungen  über  die  Ausbreitung  der  Krankheit 
in  allen  warmen  Erdstrichen  fanden  alsbald  eine  Bestätigung 
in  Versuchen,  die  nach  dem  Paradigma  der  oben  zitierten  Experimente 
von  Doerr  angestellt  wurden  und  das  Vorkommen  des  Pappataci- 
f iebers  (von  den  Engländern  auch  Phlebotomus-f ever  oder  Sandfl}'^- 
fever  genannt)  in  mehreren,  weit  entfernten  Gegenden  sicher  be- 
wiesen. So  hatten  englische  Militärärzte  schon  seit  dem  Jalire^  1804 
über  epidemische  Dreitagefieber  berichtet,  die  in  Malta  und  Kreta 
lediglich  zur  Sommerszeit  auftreten;  Birt,  dem  ihre  klinische  Aehn- 
lichkeit  mit  dem  Pappatacifieber  und  das  Vorkommen  der  Mücke  auf  M 
diesen  Inseln  auffiel,  prüfte  (im  Jahre  1909)  die  Infektiosität  des  ■ 
Blutes,  die  Filtrierbarkeit  des  Virus,  die  Uebertragung  der. Krankheit  ^ 


*)  Vgl.  auch  Kraus. 
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durch  infizierte  Phlebotomen  und  gelangte  zu  Resultaten  welche 
mit  den  von  Doerr  in  der  Herzegowina  erzielten  in  jeder  Hinsicht 
übereinstimmten.  Die  gleichen  Ergebnisse  hatten  Tedeschi  &  Na- 
poLiTANi,  welche  über  Veranlassung  von  Memmo  den  Uebertragungs- 
mechanismus  der  Sommerfieber  in  den  Garnisonen  des  1  o  - ial es 
studierten  (1910).  Ferner  beschrieb  Wakeling  ein  Dreitageiieber  m 
Oberägypten,  welches  durch  Pappatacistiche  hervorgerufen  wird  und 
hinsichüich  seiner  Symptomatologie,  Inkubation  und  Epidemiologie 
mit  dem  Pappatacifieber  identisch  war.  Endlich  wurde  das  Vor- 
handensein des  Fiebers  und  der  Mücke  auch  m  Kairo,  Aegypten, 
Aden  (Philipps,  Birt),  in  Nordafrika  (Tripolis  [Gabbi]),  in  Spanien 
(Gonzalez  del  Valle)  und  Gibraltar  (Fowler),  in  der  Schweiz  Kan- 
ton Waadt  (Galli-Valerio  &  Rochaz  de  Jongh),  m  Nord-  und  Sud- 
italien, Kalabrien,  Sizilien  (Gabbi,  de  Napoli,  Gaetani  Giünta, 
Ercolani,  Signer,  Visentini,  Ubaldi),  auf  Cypern,  den  ionischen 
und  liparischen  Inseln  (Birt,  Visentini),  in  Kleinasien  (Manteufel), 
in  Deutsch-Ostafrika  (Manteufel),  im  Sudan  (Balfour),  auf  den 
Philippinen  (Whitmore),  in  Indien  (Birt,  Wimberley,  Wall,  Halb, 
Megaw,  Wilson,  White-Robertson)  und  in  Para  (Südamerika  [Tira- 
boschi])  konstatiert.  Manche  dieser  Angaben  beruhen  indes  darauf, 
daß  kurzdauernde,  ätiologisch  unklare  Fieber,  die  in  den  betreffenden 
Gegenden  seit  langem  bekannt  waren,  nach  dem  Bekanntwerden  der 
Untersuchungen  über  das  Pappatacifieber  einfach  mit  diesem  iden- 
tifiziert wurden  (Seidelin),  so  daß  sich  die  wahre  Verbreitungsarea 
vorläufig  nicht  mit  Sicherheit  bestimmen  läßt. 


Symptomatologie. 

Um  das  Verständnis  der  die  Aetiologie  betreffenden  Versuche  zu 
erleichtern,  sei  eine  kurze  Skizze  des  Krankheitsverlaufes 
eingeschaltet. 

Die  Inkubation,  welche  teils  experimentell,  teils  durch  Beobachtung 
von  Personen  festgestellt  wurde,  die  sich  nur  kurze  Zeit  in  verseuchten  Orten 
aufhielten,  beträgt  im  Minimum  31/2  Tage  (Doerr,  Doerr  &  Russ,  Biet, 
Wakeling),  im  Maximum  8^/2  Tage  (Doerr),  das  Mittel  kann  auf  5 — 7  Tage 
veranschlagt  werden  (Taussig,  Gabel,  Doerr,  Birt,  Tedeschi  &  Napoi.i- 
TANI).  Prodromaler  scheinungen  fehlen  gewöhnlich ;  höchstens  treten  meh- 
rere Stunden  vor  dem  Krankheitsbeginn  vage  Symptome  von  Unwohlsein  auf 
(Franz).  Meist  setzt  das  Pappatacifieber  plötzlich  ein,  sei  es  nun  bei  Tage  oder 
in  der  Nacht,  und  zwar  mit  intensivem  Krankheitsgefühl,  bis  zur  Ohnmacnt  sich 
steigernder  Schwäche,  quälendem  Kopfschmerz  und  heftigen  Muskelschmerzea 
in  den  Augenmuskeln,  den  Lenden  und  den  unteren  Extremitäten,  die  mit  auf- 
fallender Druckempfindlichkeit  gepaart  sind.  Gleichzeitig  steigt  die  Temperatur 
rasch  auf  39,  40,  ja  41  0  C.  Die  Bulbi  sind  druckempfindlich,  die  Conjunctiven 
stark  injiziert  oder  blutig  suffundiert,  besonders  im  Bereiche  der  Lidspalte 
(PiCKsches  Symptom),  die  Mund-  und  Rachenschleimhaut  erscheinen  gerötet, 
bisweilen  von  kleinen  Petechien  besetzt,  die  Zunge  besonders  am  Rücken  weiß- 
lich belegt. 

Das  Fieber  zeigt  bald  die  Tendenz  zum  Sinken.  Meist  geht  es  nach  2 — 3 
Tagen  wieder  zurück;  doch  werden  auch  Fälle  beobachtet,  wo  erhöhte  Temperatur 
in  Form  einer  Continua  3—4  (Franz)  oder  selbst  5—7  Tage  anhält  (Birt). 
Der  Abfall  zur  Norm  erfolgt  in  der  Regel  allmählich,  lytisch,  seltener  kritisch. 
Häufig  besteht  Bradykardie  und  sind  mehrtägige  Herabminderungon  der  Puls- 
frequenz auf  46—52  Schläge  keine  Seltenheit  (Franz,  Birt).  Zu  den  regel- 
mäßigen Befunden  gehört  auch  eine  bereits  am  ersten  Kranklieitstage  ein- 
sefzpiidp,  bis  zur  Deferveszenz  zunehmende  Leukopenie;  sie  äußert  sich  in 
einer  Reduktion  der  polynukleären,  neutrophilcn  und  eosinophilen  Lenkocyten, 
während  die  Lymphocyten,  die  großen  mononukleären  und  Ucbergangsformen 
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prozeutuell  bis  in  die  Rekonvaleszenz  vermehrt  sein  können  (Franz,  Philipps, 
Gabbi,  Ercolani).  Eiterungen,  die  man  bisweilen  nach  den  Phebolomenstichen 
infolge  einer  sekundären  Infektion  durch  Kratzen,  Aufstechen  der  Blasen  u.  dgl. 
eintreten  sieht,  beeinflussen  die  Leukopenie  kompensatorisch,  so  daß  die  Leuko- 
cytenzahl  in  solchen  Fällen  der  Norm  entsprechen  kann  (Franz  &  KoLAfi). 
Mit  dem  Fieberabfall  blassen  auch  alle  anderen  Symptome  rasch  ab;  doch  machen 
sich  häufig  wochcnlange  Nachwehen  geltend,  die  in  Anorexie,  Myasthenie, 
Verdauungsstörungen,  Diarrhöen,  psychischer  Depression  u.  dgl.  bestehen. 


Fig.  1  stellt  die  häufigste  Form  des  Fiebers  dar:  plötzlicher  Anstieg  bis  zum 
Maximum,  allmählicher,  durch  einzelne  Schwankungen  unterbrochener  Abfall,  Ge- 
samtdauer ca.  60  Stunden.  Die  ausgezogene  Linie  entspricht  hier  Avie  in  Fig.  2  dem 
Fieberverlauf,  die  gestrichelte  der  Pulsfrequenz.  Das  Kreuz  bedeutet  den  Begmn 
der  Temperaturmessungen,  der  kleine  Kreis  den  Zeitpunkt,  bis  zu  welchem  der  Kranke 
den  Beginn  des  Fiebers  zurückdatiert. 
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Fig.  2.  Schwererer  Fall.  Steiler  Anstieg,  hohes  Maximum,  längere  Dauer,  im 
absteigenden  Teile  unregelmäßige  Temperaturschwankungen. 

Großes  Interesse  bieten  die  inkonstanten  Symptome,  weil 
sie  Beziehungen  zu  anderen  durch  filtrierbare  Virusarten  er- 
regten und  durch  Insekten  verbreiteten  Infektionsprozessen 
herstellen.  Dahin  gehören  zunächst  die  Exantheme,  die  als  Erytheme, 
makulösc  Exantheme  oder  Erythcma  multiforme  auftreten  und  eine  Annäherung 
an   das  klinische  Bild  der  Dengue  repräsentieren.     Wichtiger  noch  sind  die 
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Blutungeu  und  die  Magendarmsymptome,  die  manchem  Falle  das  Ge- 
präge eines  leichten,  abortiven  Gelbfiebers  verleihen  (fiövre  inflamm atoire 
nach  ÖXMOND,  Aubekt  &  Noc),  mit  welchem  das  Pappatacifieber  nicht  nur 
durch  die  Filtrierbarkeit  des  Erregers  und  die  Uebertragung  durch  Mücken, 
sondern  auch  sonst  (s.  w.  u.)  vielfach  verviraudt  ist.  PiCK,  Franz,  Taussig, 
Birx  berichten  über  conjunctivale  Hämatome,  Epistaxis,  heftiges, 
galliges  Erbrechen  (nach  BiRT  in  25  Proz.,  nach  TauSSIG  in  30  Proz. 
der  Fälle)  und  Diarrhöen  (20  Proz.  nach  Birx),  die  meist  am  2.  Tage 
oder  später,  oft  erst  nach  der  Entfieberung  einsetzen,  sehr  heftig  und  manchmal 
auch  blutig  sein  können.  (Franz  &  KolAü,  mündliche  Berichte  über  die  Epi- 
demie in  Trebinje  1911  von  Reich.)  Bedenkt  man,  daß  sich  auch  beim  Gelb- 
fieber die  Durchfälle  nicht  im  Beginne,  sondern  erst  in  einem  vorgeschritteneren 
Stadium  einstellen,  daß  die  Mortalität  in  manchen  Gelbfieberepidemien  auf 
0,5  Proz.  sinken  kann,  daß  Ikterus  auch  beim  Pappatacifieber  vorkommt 
(Pick,  Franz,  Taussig),  so  wird  man  eine  gewisse  Aehnlichkeit  im  klini- 
schen Verhalten  beider  Krankheiten  zugestehen  müssen.  Die  Darmsymptome 
die  Muskelschmerzen,  der  Fiebertypus  erinnern  auch  an  gewisse  Verlaufsarten 
der  WEiLscheiu  Krankheit,  welche  durch  die  Natur  des  spezifischen  Keimes 
und  die  Rolle  von  Insekten  als  Zwischenträgern  zu  der  ganzen  Gruppe  höchst- 
wahrscheinlich in  engerer  Relation  steht  (JEecker  &  Otxo).  Typische  Fälle 
von  Morbus  W  ei  Iii  sind  indes  durch  den  Milztumor,  die  Albuminurie,  den 
hochgradigen  Ikterus,  die  längere  Dauer  des  Fiebers  vom  Pappatacifieber  leicht 
zu  unterscheiden  (Hecker  &  Oxto,  Doerr  &  Russ). 

Eine  Vergrößerung  der  Milz  ist  weder  durch  die  Palpation  noch  durch 
die  Perkussion  nachweisbar.  Albumen  findet  sich  im  Harn  nur  in  Spuren  und 
bloß  während  der  Fieber-Akme.  Gabbi  beobachtete  einmal  eine  Nephritis, 
die  in  einem  gleichfalls  vereinzelten  Falle  von  Ercolani*)  einen  akut  hämor- 
rhagischen Charakter  armahm. 

Abortive  Fälle  sind  —  besonders  zur  Beginn  jeder  Fiebersaison  — 
häufig;  sie  zeichnen  sich  dadurch  aus,  daß  das  Fieber  sehr  gering  ist  (einige 
Zehntel-Grade  über  37)  oder  ganz  fehlt,  während  sich  die  Darmsymptome  gerade 
bei  solchem  Verlaufe  oft  stärker  ausprägen.  Daß  derartige  Fälle  zum  Pappataci- 
fieber zu  zählen  sind,  geht  daraus  hervor,  daß  sie  auch  experimentell  liervor- 
gerufen  werden  können  (Doerr,  Doerr  &  Russ,  Birx). 

Relapse  und  Rezidive  sind  nicht  selten  (Gabel,  Franz,  Halb);  bei 
letzteren  kann  das  freie  Intervall  24—48  Stunden,  aber  auch  1—3  Wochen 
betrafen.  Daß  es  sich  bei  solchen  Vorkommnissen  um  wirkliche  Rezidive  und 
wenigstens  nicht  ünmer  um  Neuinfektionen  handelt,  beweisen  Beobachtungen 
von  Taussig,  wo  Personen  Rückfälle  bekamen,  die  längere  Zeit  in  seuchefreien 
Gegenden  geweilt  hatten.  Rezidive  nach  zwei-  oder  mehrmonatlichem  Intervall 
sind   bisher  unbekannt. 

Die  Prognose  ist  —  abgesehen  von  der  protrahierten  Rekonvaleszenz  — 
günstig,  die  Mortalität  gleich  Null. 

Doerr,  Franz  und  Taussig  beobachteten  allerdings  einen  tödlichen  Aus- 
gang; doch  waren  hier  einige  Zeit  nach  erfolgter  Entfieberung  choleraartige  Er- 
scheinungen bei  negativem  Vibrionenbefund  aufgetreten,  welche  die  Autoren 
nicht  auf  das  Pappatacifieber  beziehen  wollen,  da  in  demselben  Truppenkörper 
auch  bei  anderen  Personen  schwere  Fälle  von  „Cholera  nostras"  zu  konstatieren 
waren,  welchen  keine  Attacke  von  Pappatacifieber  vorausging.  Für  diese  Auf- 
fassung spricht  auch  die  in  derselben  Garnison  (Trebinje)  im  Jahre  1911  abge- 
laufene Epidemie,  wo  intensive  Diarrhöen  und  Erbrechen  regelmäßige  Komplika- 
tionen des  Pappatacifiebers  bildeten,  ohne  daß  der  Verlauf  eine  bedrohliche  "Wen- 
dung nahm.  —  In  einem  zweiten  letal  endigenden  Fall  war  die  Todesursache 
eine  Staphylokokkensepsis,  die  von  sekundär  infizierten  Phlebotomenstichen.  aus- 
ging (Franz  &  Kola'ä). 

Das  Ueberstehen  der  Krankheit  hinterläßt  meist  eine  lebensläng- 
liche Immunität  (Taussig,  Birt,  Franz,  Wakeling).  Auch  natürlich 
(angeboren)  resistente  Individuen  scheinen  vorzukommen;  Taussig 
veranschlagt  ihre  Zahl  auf  10  Proz. 


1     T>*^  Ercolani  beschriebene  Epidemie  wich  von  dem  gewohnten  Bild 

n?ii  TPu^f'«^^^'^  insofern  ab,  als  häufig  Milztumor  und  nahezu  konstaut 

Gallen farbstoff  im  Unn  zu  konstatieren  war.  Es  ist  daher  fraglich,  ob  es 
sich  nicht  um  WsiLsche  Krankheit  gehandelt  hat.  ^ 
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Epidemiologie. 

Das  Pappatacifieber  ist  eine  ausgesprochene  Saisonkrankheit; 
es  tritt  stets  in  den  heißesten  Monaten,  etwa  Anfang  bis  Mitte  Juni 
auf,  erreicht  im  Juli  oder  August  seinen  Höhepunkt,  wird  dann 
seltener  und  verschwindet  Ende  September  bis  Anfang  Oktober  völlig. 
Im  Winter  oder  Frühjahr  wurden  niemals  sporadische  Fälle  mit 
Sicherheit  festgestellt.  Das  gilt  für  alle  Länder,  wo  das  Vorkommen 
der  Krankheit  einwandsfrei  bewiesen  oder  doch  sehr  wahrscheinlich 
gemacht  wurde:  Herzegowina,  Dalmatien,  Malta,  Kreta, Italien, Aegyp- 
ten und  Indien. 

In  Orten,  die  ein  durch  lokale  Verhältnisse  bedingtes  rauheres 
Klima  besitzen,  beginnt  die  Seuche  etwas  später  und  erlischt  früher. 

In  jeder  Epidemie  zeigen  die  Fälle  hinsichtlich  der  Schwere  des 
Verlaufes  ein  ganz  gesetzmäßiges  Verhalten,  welches  auch  bei  der 
Dengue,  beim  Gelbfieber  und  bei  der  WEiLschen  Krankheit  wieder- 
holt konstatiert  wurde ;  im  Beginn  der  Fieberzeit  sind  sie  auffallend 
leicht,  abortiv,  die  Temperaturerhöhung  nur  gering,  und  werden  dann, 
je  mehr  sich  die  Epidemie  dem  numerischen  Kulminationspunkt  nähert, 
immer  ernster,  bis  etwa  Ende  Juli  und  im  August  hohes  Fieber, 
schwere  Störung  des  Allgemeinbefindens,  intensive  Schmerzen,  Blu- 
tungen, Erbrechen  und  langdauernde  Diarrhöen  die  Regel  bilden 
(BiRT,  Franz,  die  italienischen  Autoren  usw.).  Es  ist  vorläufig 
nicht  möglich,  die  Ursache  dieses  Phänomens  mit  Bestimmtheit  anzu- 
geben ;  sie  könnte  in  der  zunehmenden  Zahl  der  Phlebotomen  und  der 
auf  das  einzelne  Individuum  entfallenden  größeren  Zahl  der  infi- 
zierenden Stiche  liegen  (s.  S.  1006)  oder,  was  wahrscheinlicher  ist,  darin 
zu  suchen  sein,  daß  der  Erreger  während  seiner  üeberwinterung  in 
der  Larve  der  Mücke  (s.  S.  1006)  seine  Virulenz  einbüßt,  welche  erst 
während  der  Fieberperiode  durch  wiederholte,  abwechselnde  Passage 
durch  Mensch  und  Insekt  wieder  hergestellt  wird. 

Am  meisten  werden  von  der  Seuche  Küsten  und  Flußtäler  heim- 
gesucht; mit  zunehmender  absoluter  Höhe  des  Ortes  nimmt  das  Fieber 
ab  und  wird  über  400  m  nur  ausnahmsweise,  über  600  m  über- 
haupt nicht  mehr  angetroffen  (Gabel,  Taussig,  Birt,  Marett,  Me- 
nella).  Wird  die  Krankheit  vom  Tale  aus  in  solche  immune  Orte 
eingeschleppt,  so  findet  eine  Weiterverbreitung  durch  mittelbaren  oder 
unmittelbaren  Kontakt  nicht  statt  (Taussig,  Doerr,  Menella). 

Auch  in  ein  und  demselben  Orte  hängt  die  Ausbreitung  des 
Fiebers  von  der  Höhenlage  ab;  höher  situierte  Stadtteile  werden 
weniger  ergriffen  als  niedrige.  In  mehrstöckigen  Gebäuden  sind  die 
unteren  Geschosse  stärker  gefährdet  als  die  oberen  (Taussig). 

Auf  Schiffen,  die  weit  genug  von  der  verseuchten  Küste  kreuzen 
oder  verankert  sind,  fehlt  das  Pappatacifieber  (Liehm)  ;  unter  ent- 
gegengesetzten Verhältnissen  sind  natürlich  Epidemien  an  Bord  mög- 
lich, wie  die  Beobachtungen  von  Glasfeld  auf  dem  russischen 
Torpedoboot  „Khivinets"  zu  beweisen  scheinen. 

Alle  angeführten  epidemiologischen  Eigentümlichkeiten  stehen  in 
engstem  Konnex  mit  den  Lebensbedingungen  der  Phlebotomen 
(Taussig). 

lieber  angeborene  und  erworbene  Immunität,  über  die  Disposi- 
tion und  ihre  scheinbare  Verschiedenheit  bei  Eingeborenen  und  Frem- 
den wurde  das  Wichtigste  bereits  hervorgehoben. 


Das  PapjDatacifiober. 
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Aetiologie. 

Der  Erreger  kreist  im  Blute  der  Kranken  während 
der  ersten  24  Stunden  nach  dem  Beginne  des  Fiebers.  Er 
läßt  sich  mikroskopisch  weder  bei  Dunkelfeldbeleuchtung  noch  in 
nach  GiEMSA  gefärbten  Ausstrichen  nachweisen  (Gabel,  Gonder, 
DoERK,  BiRT,  Tedeschi  &  Napolitani,  Ercolani,  Halb)  ;  auch  bleiben 
Kulturen  in  Bouillon  trotz  reichlichen  Zusatzes  von  Patientenblut 
wochenlang  anscheinend  steril  (Doerr)  und  ebenso  mißlingen  Züch- 
tungsversuche auf  Agar,  auf  Galle  mit  Pepton  etc.  (Birt)*). 

Die  Gegenwart  des  spezifischen  Keimes  im  Blute  verrät  sich 
lediglich  durch  die  Pathogenität  des  letzteren  für  den  gesunden 
Menschen,  Injiziert  macn  einem  normalen  Individuum  Blut 
oder  Serum  eines  Fiebernden  subkutan,  so  erkrankt  es 
nach  einer  Inkubation  von  31/2 — 8Y2  Tagen  an  einem  in 
jeder  Richtung  typischen  Pappatacif ieber.  Dieses  Experi- 
ment wurde  zuerst  von  Doerr  mit  Erfolg  ausgeführt,  später  von  Doerr 
&  Russ  in  der  Herzegowina,  von  Birt  in  Malta,  von  Tedeschi  &  Na- 
politani in  Italien  wiederholt  und  ergab  27mal  das  gleiche  Resultat; 
dabei  muß  in  Betracht  gezogen  werden,  daß  sich  die  inokulierten 
Personen  stets  in  seuchefreien  Gegenden  befanden,  wodurch  eine  zu- 
fällige natürliche  Infektion  von  vornherein  ausgeschlossen  war.  Die 
kleinste  noch  wirksame  Blutmenge  betrug  0,001  ccm  (Doerr  s,  w.  u.), 
die  größte  3  ccm  (Birt),  0,00001  ccm  war  in  einem  Versuche  von 
Doerr  nicht  mehr  infektiös ;  nach  massiven  Dosen  scheint  die  In- 
kubation kürzer,  der  Krankheitsverlauf  schwerer  zu  sein,  als  nach 
kleinen. 

Um  positive  Ergebnisse  zu  erzielen,  muß  man  indes  zwei  Mo- 
mente berücksichtigen :  1.  Zur  Impfung  dürfen  natürlich  nur  Leute 
verwendet  werden,  welche  die  Krankheit  noch  nicht  überstanden 
und  dadurch  eine  Immunität  erworben  haben,  keinesfalls  also  Einge- 
borene oder  Akklimatisierte;  2.  muß  das  Blut  dem  Patienten  inner- 
halb der  ersten  24  Stunden  nach  dem  Einsetzen  des  Temperaturan- 
stieges entnommen  werden  (Doerr,  Birt).  Schon  40  Stunden  nach 
dem  Fieberbeginn  ist  es  avirulent  und  bleibt  es  während  der  ganzen 
Krankheitsdauer  sowie  in  der  Rekonvaleszenz  (Doerr  &  Russ); 
der  Erreger  scheint  also  wie  beim  Gelbfieber  rasch  ab- 


*)  Aus  diesen  Angaben  geht  natürlich  nur  hervor,  daß  das  Blut  keine 
sichtbar  wachsenden  Bakterien  enthält,  sie  schließen  aber  die  Kultivierbarkeifc 
des  Erregers  keineswegs  aus.  Da  Doerr  seinerzeit  bei  mehrtägigem  Stelren  eines 
scheinbar  steril,  d.  h.  bakterienfrei  gebliebenen  Gemisches  von  Bouillon  und 
Patientenblut  im  Thermostaten  das  Auftreten  von  leichten  Trübungen  beobachtet 
hatte,  so  wurden  im  Sommer  1911  neue  Kulturversuche  angestellt,  iind  zwar 
inA!?^^^°^°^  Weise:  Patientenserum  (in  Ragusa  [Dalmatien]  entnommen)  wurde 
1000-_  und  100000-fach  mit  NaCl  verdünnt  und  je  1  ccm  einem  gesunden 
Individuum  in  Wien  subkutan  injiziert.  Die  1000-fache  Verdünnung  erwies  sich 
als  infektlös,  der  damit  inokulierte  Student  Kaldeck  erkrankte  nach  5  Tagen 
mit  Kopfschmerz,  Fieber,  Erbrechen  und  Durchfall  ;  das  Fieber  fiel  schon  nach 
Vnnn\rFf^\  ''^^r  ^^^^  weiteren  zwei  Tagen  erfolgte  völlige  Genesung.  Die 

iUüUUO-facho  Verdünnung  rief  keine  Erscheinungen  hervor.  Nun  sollte  1  ccm 
der  1000-fachen  Verdünnung  auf  sterile  Menschenblut-Bnuillonkolbcn  verimpft, 
bebrütet,  davon  1  ccm  auf  einen  neuen  gleichen  Nährboden  übertragen  werden 
T  P.'^^/."^/^^*  10 000 000- fache  Verdünnung  hätte  resultieren  müssen,  deren 
Infektiosität  für  den  Menschen  die  erfolgte  Vermehrung  bewiesen  hätte.  Doch 
waren  alle  erlangbaren  Blutproben  bakteriell  verunreinigt. 
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zusterben  oder  er  wird  wenigstens  schnell  aus  der  Zir- 
kiilation  eliminiert*). 


Fig.  3.  Experimentelle  Infektion  eines  Arztes  durch  subkutane  Injektion  von 
1,0  com  Vollblut,  welches  einem  Pappataci  fieberkranken  am  1.  Krankheitstag  durch 
Venaepunktion  entnommen  wurde.  Das  Fieber  begann  37,  Tage  nach  der  Injektion. 

In  vitro  erweist  sich  dagegen  virulentes  Blut  ziemlich  resistent; 
es  behält  seine  pathogenen  Eigenschaften  31/2  (Doerr),  nach  Birt 
sogar  7  Tage.  Doch  erleidet  das  Virus  durch  die  Aufbewahrung  eine 
evidente  Abschwächung,  indem  die  Inkubation  beträchtlich  verlängert 
wird  —  bis  auf  9  Tage  —  und  das  Fieber  eine  geringe  Höhe  erreicht 
(Doerr),  eine  Abschwächung,  die  nach  den  vorliegenden  VersuchcD 
und  gewissen  Analogien  (Hühnerpest)  zu  schließen  eher  auf  quali- 
tativen Veränderungen  des  Erregers  als  auf  einer  rein  quantitativen 
Reduktion  desselben  beruhen  dürfte.  Trypanrot  (0,005  g),  zu  einem 
halben  Kubikzentimeter  hochvirulenten  Serums  (31/2  Tage  Inkubation) 
zugefügt,  beeinträchtigte  die  Infektiosität  in  keiner  Weise,  ebenso- 
wenig 0,0001  g  Saponin,  dagegen  vermochte  0,2  g  Atoxyl  und 
1,0  ccm  sterile  Rindergalle  dieselbe  Dosis  der  gleichen  Virusprobe 
bei  vierstündigem  Kontakt  derart  zu  mitigieren,  daß  die  Inkubation 
eine  Verlängerung  auf  51/2  resp.  6V2  Tage  erfuhr.  Nach  Atoxyl- 
zusatz  war  auch  der  Verlauf  abortiv;  doch  schienen  kleinere  Quan- 
titäten des  Arsenpräparates  (z.  B.  0,1  g)  völlig  unwirksam  zu  sein 
TDoERR  &  Russ). 

Eür  Tiere  ist  das  Virus  nicht  pathogen,  wie  die  Ver- 
suche an  Hunden,  Meerschweinchen  und  Kaninchen  lehrten 
(Btrt,  Doerr,  Tedeschi  &  Napolitani);  selbst  Affen  reagierten  aut 


*)  Dieser  Schluß  ist  nach  Seidelin  nicht  absolut  sicher.  Es  konnten  uii 
Blute  auch  nach  dem  ersten  Krankheitstage  Formen  des  Erregers  persistieren, 
die  jedoch  nur  dann  infektiös  sind,  wenn  sie  zuvor  einen  anderen  VVirt  passieri. 
haben,  andererseits  wäre  es  denkbar,  daß  das  Blut  selbst  Antikörper  enUiaU, 
welche  die  Entwickelung  von  mitverimpften  Keimen  in  einem  neuen  Individuum 
verhindern.  Doch  fehlt  es  für  die  erste  Möglichkeit  an  Analogien;  und  \vas 
die  viruliziden  Antikörper  anlangt,  so  sind  sie  zwar  durch  Doerr  ituss  nacii 
gewiesen  (vgl.  Immunität),  entstehen  aber  später  und  können  auch  "«ch  anderen 
Erfahrungen  am  2.  oder  3.  Krankheitstag  noch  nicht  m  den  erforderlichen 
Mengen  vorhanden  sein. 


Das  Pappatacifieber. 
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die  Injektion  von  4  ccm  virulenten  Blutes  gar  nicht,  auch  nicht  mit 
Fieber  (Birt).  Nur  Tedeschi  &  Napolitani  wollen  bei  einem  Affen, 
dessen  Speeles  nicht  angegeben  wird,  mit  0,5  ccm  filtrierten  Serums 
eine  Temperatursteigerung  erzielt  haben,  die  nach  4-tägiger  Inku- 
bation auftrat;  doch  fällt  dieser  eine  Versuch  gegenüber  den  nega- 
tiven Angaben  von  Biet  und  der  Häufigkeit  von  Fieber  bei  den  in 
der  Gefangenschaft  gehaltenen  niederen  Affenarten  weniger  ins  Ge- 
wicht. 

Interessant  ist  die  Beobachtung  von  Agkion,  daß  in  Oberägypten,  wo 
Pappatacifieber  herrscht,  ein  Dreitagefieber  (stiff  sickness)  der  Rinder  be- 
kannt ist  (Epidemie  auf  den  Farmen  in  Sakha  1909),  welches  bisher  ätiologisch 
unaufgeklärt  blieb.  Es  ist  durch  allgemeine  Muskelschwäche,  Steifigkeit,  Unlust 
zum  Fressen,  Temperaturen  von  39,6 — 40°,  Unfähigkeit  zu  stehen  oder  sich  zu 
bewegen,  Rötung  der  sichtbaren  Schleimhäute  und  Konstipation  charakterisiert, 
die  am  2.  oder  3.  Tag  von  Diarrhöe  gefolgt  wird.  Als  1895  die  Krankheit  zum 
erstenmal  auftauchte,  wurde  sie  bezeichnenderweise  „la  fievre  Dengue"  genannt. 
Wäkeling  glaubt,  daß  diese  „Rinder-Dengue"  mit  dem  Pappatacifieber  identisch 
sei  und  daß  die  Rinder  ein  Reservoir  für  das  Virus  bilden ;  doch  fehlt  für  diese 
Annahme  vorläufig  jede  Begründung,  wenn  sie  auch  insofeme  nicht  a  limine 
abzuweisen  ist,  als  die  Pappatacis  an  allen  warmblütigen  Tieren  saugen 
(Marett).  Aus  anderen  Pappatacifiebergegenden  liegen  keine  Berichte  über 
Dreitagefieber  der  Rinder  vor. 

Entsprechend  seiner  ultramikroskopischen  Natur  ist  das  Virus 
filtrier  bar.  Nach  Doerr,  Tedeschi  &  Napolitani  passiert  esBerke- 
feld-,  nach  Doerr  Keichel-,  nach  Birt  Chamberland-Kerzen  (Marke 
F);  durch  Pukallfilter  wird  es  zurückgehalten  (Doerr  &  Euss). 


Immunität. 

Als  Ursache  der  nach  einmaligem  Ueberstehen  des  Pappataci- 
fiebers  zurückbleibenden  Immunität  können  vielleicht  virustötende 
Stoffe  angesehen  werden,  die  sich  im  Serum  der  Genesenen  durch 
den  vitro-Versuch  nachweisen  ließen  (Doerr  &  Euss).  Vermengte 
man  0,5  ccm  hochvirulenten  Blutes  mit  Iccm  Serum  eines  Individuums, 
welches  vor  zwei  Jahren  eine  heftige  Attacke  durchgemacht  hatte 
und  seither  gegen  die  natürliche  Infektion  immun  geblieben  war,  so 
vermochte  das  Gemisch  nach  4-stündigem  Stehen  nicht  mehr,  experi- 
mentelles Fieber  hervorzurufen.  Diese  viruliziden  Immunkörper  be- 
nötigen jedenfalls  eine  gewisse  Zeit  zu  ihrer  Entwickelung  und  An- 
häufung im  Blute  der  Eekonvaleszenten,  da  1  ccm  eines  Serums, 
welches  7  Tage  nach  der  Entfieberung  entnommen  war,  0,5  ccm  des- 
selben Virus  zwar  schon  beeinflußte  (verlängerte  Inkubation,  all- 
allmählicher Temperaturanstieg),  aber  noch  nicht  gänzlich  vernich- 
tete. Diese  langsame  Produktion  von  Antikörpern  gibt  auch  eine  Er- 
klärung für  die  nach  kurzer  Zeit  auftretenden  Eezidive  und  Neu- 
infektionen (Doerr  &  Euss). 

Das  Serum  der  natürlich  resistenten  Tierspecies  (Huhn,  Kanin- 
chen) ist  dagegen  nicht  imstande,  das  Virus  des  Pappatacifiebers 
in  vitro  zu  zerstören  (Doerr  &  Euss).  Wir  konstatieren  also  hier 
ein  analoges  Verhalten  wie  beim  filtrierbaren  Virus  der  Lyssa  oder 
Hühnerpest,  wo  sich  virustötende  Eigenschaften  des  Serums  gleich- 
falls nur  bei  erworbener  Immunität,  nicht  aber  bei  angeborener  Eesi- 
stenz  vorfinden. 
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Diagnose. 

Die  klinische  Diagnose  des  Pappatacifiebcrs  ist  in  den  verseuch- 
ten Ländern  und  um  die  kritische  Jahreszeit  meist  ohne  besondere 
Schwierigkeit  zu  stellen,  wenn  es  sich  nicht  um  die  abortiven  Fälle 
zu  Beginn  jeder  Saison,  sondern  um  das  voll  ausgeprägte  Bild  zur 
Zeit  des  Morblditäts-Maximums  handelt.  Man  hat  dabei  auch  auf 
das  Vorhandensein  der  Residuen  von  Phlebotomenstichen  zu  achten 
(s.S.  1010)  und  andere  Eieber  (Malaria,  Typhus,  Paratyphus, Influenza, 
Maltafieber)  durch  die  ätiologische  Untersuchung  auszuschließen.  Für 
die  Abgrenzung  von  der  Dengue  kommt  das  Fehlen  oder  die  geringe 
Ausbildung  des  Exanthems  in  Betracht.  Allerdings  ist  man  vor  Ver- 
wechslungen der  Krankheit  mit  anderen  Infektionsprozessen  und  um- 
gekehrt nie  geschützt;  absolute  Sicherheit  gewährt  nicht  einmal  die 
Ueberimpfung  virulenten  Blutes  auf  gesunde  Menschen  (Dengue), 
sondern  ausschließlich  die  experimentelle  Uebertragung  durch  Phlebo- 
tomen. Ophthalmo-  und  Kutanreaktionen  mit  virulentem  Blut  von 
Pappatacifieberkranken  fielen  negativ  aus ;  auch  gab  Serum  von  Pa- 
tienten mit  Serum  von  Rekonvaleszenten  keine  sichtbare  Präzipitation 
(Birt). 

Uebertragung  (natürlicher  Infektionsmodus). 

Die  Uebertragung  des  Pappatacifiebcrs  erfolgt  niemals  durch 
direkten  oder  indirekten  KontaJit  der  Kranken  mit  den  Gesunden 
(Taussig,  Doerr,  Birt),  sondern  ausschließlich  durch  die  Stiche 
kleiner  Dipteren,  der  Pappatacis  oder  Phlebotomen. 

Für  das  Fehlen  der  Kontagiosität  hatte  schon  Taussig  zwingende 
Beweise  erbracht.  Er  wies  darauf  hin,  daß  die  herzegowinischen  Seuchenherde 
(Mostar,  Trebinje)  meist  von  hohen  Bergen  umschlossen  sind,  auf  deren  Kuppen 
ausgedehnte  Befestigungswerke  liegen;  die  Mannschaft  der  letzteren  ist  vom 
Fieber  verschont.  Findet  nun  ein  Wechsel  der  Besatzung  in  der  heißen  Zeit 
statt,  so  rücken  mitunter  aus  dem  verseuchten  Tale  auf  diese  Forts  Truppen- 
teile ein,  unter  denen  sich  Leute  befinden,  die  gerade  in  der  Inkubations- 
periode der  Krankheit  stehen.  Sie  erkranken  natürlich  bis  längstens  zum 
7.  Tage;  trotzdem  sie  aber  mitten  unter  den  Gesunden  schlafen  und  mit  ihnen 
in  engster  Berührung  bleiben,  tritt  nie  ein  Fall  von  Neuinfektion  auf  der  Berges- 
höhe auf,  sondern  die  Neuerkrankungen  sistieren  regelmäßig  7  Tage  nach  dem 
Beziehen  der  immunen  Ubikationen.  Auch  berichtet  Doerr,  daß  experimentelles 
Pappatacifieber,  gleichgültig  ob  es  durch  Inokulation  von  Blut  oder  Phlebotomen- 
stiche  entstanden  war,  trotz  unterbliebener  Isolierung  der  Versuchspersonen 
nie  auf  gesunde  Individuen  übertragen  wurde.  Dieselben  Erfahrungen  wie 
Taussig  und  Doerr  machte  auch  Birt  auf  Malta.  Mc.  Garrison  (zitiert  nach 
Birt)  gelang  es  nicht,  mit  dem  Nasenschleim  von  Menschen,  die  an  „simple 
continued  fever"  in  Indien  litten  (nach  Birt  Pappatacifieber),  die  Krankheit  bei 
Gesunden  zu  erzeugen,  wenn  er  das  Material  auf  die  unverletzte  Schleimhaut 
des  Cavum  pharyngo-nasale  auf  strich.  —  Die  Analogien  mit  der  Dengue 
(Ashburn  und  Craig),  dem  Gelbfieber,  der  WsiLschen  Krankheit  (Hecker 
und  Otto)  sowie  anderen  durch  hämatophage  Insekten  verbreiteten  Infektionen 
sind  also  deutlich  ausgeprägt. 

Die  Uebertragung  des  Pappatacifiebcrs  durch  Phlebotomenstiche 
glückte  zuerst  Doerr  (1908). 

Doerr  fing  einzelne  Weibchen  von  Phlebotomus  papat.  Scop.. 
die  nach  ihrem  Aussehen  (s.  S.  1005)  noch  nicht  Blut  gesogen  hatten, 
und  deren  Hinterleib  die  geringe  Entwickelung  der  Ovarien  erkennen 
ließ,  in  ERLENMEYERschen  Kolben  von  100  ccm  Inhalt  und  ließ  sie 
an  Kranken  innerhalb  der  ersten  24  Fieberstunden  saugen,  ent- 
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sprechend  .der  bereits  auf  anderem  Wege  gemachten  Erfahrung,  daß 
das  Blut  nur  wäiirend  dieser  Zeit  virulente  Keime  enthält  (s.  S.  1001). 
Nach  30—40  Stunden  wurden  die  Mücken  an  Gesunden  in  immunen 
Orten  angesetzt,  waren  aber  meist  nicht  zum  Stechen  zu  bringen; 
nur  in  drei  Fällen  war  dies  möglich,  doch  blieben  die  Gestochenen 
gesund. 

Es  ergab  sich  hieraus  zunächst  der  Schluß,  daß  die  Uebertragung 
des  Virus  nicht  etwa  durch  direkte  Verirapfung  keim- 
haltigen  Blutes  mit  dem  infizierten  Stilett  erfolgt,  wie-das 
AsHBURN  &  Craig  für  die  Dengue  und  Culex  fatigans  annehmen,  son- 
dern daß  beim  Pappatacifieber  wie  bei  der  Malaria,  dem  Gelbfieber 
etc.  eine  exogene  Entwickelung  im  Mückenleibe  not- 
wendig sein  dürfte,  bevor  der  Erreger  aus  dem  Magen  des  In- 
sektes in  infektionstüchtigem  Zustande  in  die  Speicheldrüsen  gelangt. 

Diese  Vermutung  konnte  auch  gelegentlich  einer  anderen  Versuchs- 
anordnung bestätigt  werden,  welche  von  Doerr  gewählt  wurde,  um 
eine  Uebertragung  des  Fiebers  durch  die  Mücke  zu  erreichen.  Es  hatte 
sich  nämlich  ergeben,  daß  die  Einhaltung  längerer  Intervalle  zwischen 
Aufnahme  des  Virus  durch  das  Insekt  und  dem  zweiten  infizierenden 
Stiche  daran  scheiterte,  daß  die  Weibchen  ohne  Nahrung  und  in  engen 
Glasgefäßen  innerhalb  von  2 — 3  Tagen  ausnahmslos  eingingen.  Doerr 
fing  daher  zahlreiche  Phlebotomen  (100 — 200)  ein  und  setzte  sie 
in  Käfige  aus  engmaschiger  Gaze,  die  so  groß  waren,  daß  sich  der 
Vorderarm  eines  Mannes  durch  eine  beutelartige  Verlängerung  einer 
Schmalwand  bequem  in  das  Innere  einführen  ließ.  Bei  dem  ersten 
Versuch  dieser  Art  wurden  die  Mücken  in  den  Baracken  der  Fieber- 
kranken gesammelt  und  fast  ausschließlich  solche  Exemplare  aus- 
gesucht, die  durch  das  hellrote,  stark  ausgedehnte  Abdomen  an- 
zeigten, daß  sie  erst  vor  kurzem  Blut  resp.  Virus  aufgenommen 
hatten.  In  immuner  Gegend  ließ  Doerr  nun  Gesunde  stechen,  und 
zwar  in  4  Serien:  am  2.,  am  4.,  6.  und  7.  Tage  nach  dem  Sammeln 
der  Phlebotomen.  Die  ersten  zwei  Serien  der  Gestochenen 
blieben  gesund,  in  der  3.  und  4.  erkrankte  je  eine  Per- 
son nach  4 — 5-tägiger  Inkubation  an  einem  typischen 
Anfall.  Auf  Grund  dieses  Ergebnisses  ließ  sich  also  die  Zeit,  welche 
der  Reifungsprozeß  im  Pappataci  beansprucht,  im  Minimum  auf  etwa 
7  Tage  bemessen.  —  Bei  einem  zweiten  Versuche  wurden  die  ge- 
fangenen Pappataciweibchen  künstlich  am  fiebernden  Menschen  in- 
fiziert, nach  Wien  gebracht  und  stachen  hier  7—16  Tage  später 
5  Personen,  von  welchen  zwei  schwer  erkrankten.  —  Ein  dritter 
Käfig  mit  natürlich  infizierten,  aus  Krankenräumen  stammenden 
Mücken  wurde  im  August  1908  nach  Wien  geschickt  und  zu  drei 
Infektions  versuchen  verwendet,  von  denen  zwei  positiv  verliefen. 

In  ähnlicher  Art  experimentierte  auch  Birt  im  Sommer  1909 
mit  infizierten  Phlebotomen  auf  Malta,  sandte  auch  Exemplare  nach 
London  und  hatte  vier  positive  Erfolge  zu  verzeichnen.  Auch  Birt 
iiberzeugtc  sich,  daß  die  Pappatacis  nicht  infektiös  sind,  wenn  seit 
dem  Moment,  wo  sie  virulentes  Blut  aufnahmen,  weniger  als  eine 
Woche  verstrich.  Nach  seinen  Erfahrungen  werden  die  Mücken  kon- 
form den  Daten  von  Doerr  erst  am  7.  Tage  virulent  und  bleiben 
es  bis  zum  10.;  leben  einzelne  Exemplare  noch  länger,  so  waren  die 
Resultate  wieder  negativ,  ein  jedenfalls  sehr  merkwürdiges  Ver- 
halten. ^ 
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Schließlich  (1910)  fingen  auch  Tedeschi  &  Napolitani  Weib 
cheu  in  großen  Mengen,  ließen  sie  48  Stunden  hungern,  dann  am 
Fieberkranken  saugen  und  bald  darauf  gesunde  Personen  stechen. 
Sie  hatten  ,,eine  Reihe  von  5  Mißerfolgen"  und  ,,7  sich  daran  an- 
schließende positive  Fälle". 

Tedeschi  &  Napolitani  glauben,  daß  wenige  Stiche  der  Pappa- 
tacis  nicht  genügen,  um  das  Fieber  zu  erzeugen  und  wollen  der  an- 
fänglichen Nichtbeachtung  dieses  Umstandes  den  negativen  Ausfall 
ihrer  ersten  5  Experimente  zuschreiben.  Das  ist  indes  sicher  un- 
richtig; aus  den  Arbeiten  von  Doerr  und  Birt  geht  hervor,  daß 
die  Intensität  des  Fiebers  von  der  Zahl  der  Bisse  nicht  abhängt,  daß 
,  wenige,  ja  unzweifelhaft  ein  einziger  Stich  ausreicht,  um  die  inten- 
sivste Infektion  nach  sich  zu  ziehen. 

Andere  Insekten,  z.  B.  "Wanzen,  vermögen  das  herzegowinische 
Fieber  entgegen  den  Angaben  von  Kirchenberger  &  Vala  nicht  zu 
übertragen  (Doerr). 

Da  die  Epidemien  mit  Eintritt  der  kalten  Jahreszeit  völlig  er- 
löschen, da  ferner  Eückfälle  im  Winter  oder  Frühjahr  nicht  beob- 
achtet werden  konnten,  so  erhebt  sich  die  Frage,  wo  das  Virus 
überwintert;  im  Menschen  kann  das  nach  dem  eben  Gesagten  nicht 
der  Fall  sein.  Auch  die  bei  der  Malaria  konstatierte  Ueberwinterung 
im  fliegenden  Insekt  ist  beim  Pappatacifieber  undenkbar,  da  alle 
Imagines  im  Laufe  des  Herbstes  absterben  (Grassi,  Doerr,  Marett). 
Doerr  &  Euss  nehmen  eine  hereditäre  Uebertragung  des  Virus  vom 
infizierten  Phlebotomusweibchen  auf  das  Ei  bzw.  auf  die  aus- 
schlüpfende und  überwinternde  Larve  (s.  S.  1012)  an,  eine  Hypothese, 
die  um  so  weniger  Bedenken  erregen  kann,  als  diese  Vererbung  bei 
einem  anderen  filtrierbaren  Virus,  beim  Gelbfieber,  sicher  erwiesen  ist. 
Marchoux  &  SiMOND,  sowie  die  englische  Gelbfieberkommission 
konnten  durch  die  Stiche  hereditär  infizierter  Stegomyien  Gelbfieber 
erzeugen,  und  es  fiel  auf,  daß  solche  Infektionen  stets  einen  sehr 
leichten  Verlauf  nahmen.  Doerr  &  Buss  ließen  nun  in  Mostar 
und  Trebinje  zu  Beginn  der  Sommersaison  1909  die  ersten,  eben 
erschienenen  Pappatacis  fangen  und  waren  imstande,  in  Wien  durch 
die  Bisse  derselben  ein  zwar  typisches,  aber  sehr  leichtes  Fieber  nach 
entsprechender  Inkubation  zu  bewirken.  Doerr  &  Russ  verweisen 
in  diesem  Zusammenhange  darauf,  daß  bei  den  alljälirlichen  Epi- 
demien zunächst  gleichzeitig  mit  dem  Erscheinen  der  ersten  Mücken 
sehr  leichte  abortive  Fälle  auftreten,  an  welche  sich  später  immer 
schwerere  Erkrankungen  anschließen.  Danach  könnte  es  sich  hier  so 
verhalten,  wie  beim  Gelbfieber  (Otto),  daß  nämlich  der  hereditäre 
Uebergang  vom  Insekt  auf  seine  Nachkommen  das  Krankheitsgift 
schwächt,  während  der  Aufenthalt  im  menschlichen  Körper,  also  der 
Wirtswechsel,  seine  Virulenz  gradatim  steigert. 

Um  die  strittige  Frage  der  Ueberwinterung,  ■  der  hereditären 
Uebertragung  des  Virus  vom  Pappataciweibchen  auf  das  Gelege  und 
damit  zusammenhängende  wichtige  Probleme  der  Epidemiologie  ein- 
wandfrei zu  lösen,  müßte  man  mit  Pappatacis  arbeiten,  welche  aus  den 
Eiern  infizierter  Weibchen  aufgezüchtet  wurden.  Nun  ist  die  Auf- 
zucht vom  Ei  zur  Imago  selbst  Grassi  nach  jahrelangem  Bemühen 
bloß  in  wenigen  Fällen,  anderen  Autoren,  wie  Doerr  &  Russ,  Biet 
überhaupt  nicht  geglückt;  erst  die  mühevollen  Forschungen  von 
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M^RETT  hcaben  die  Methodik  so  erleichtert  und  vereinfacht,  daß  eine 
baldige  Entscheidimg  der  genannten  Aufgaben  zu  erhoffen  ist. 

Systematik,  Morphologie,  Entwickelungszyklus  und  Lebens- 
gewohuheiten  der  Phlebotomen. 

Wie  bei  anderen  Krankheiten,  so  gewinnt  auch  hier  die  Bio- 
logie des  übertragenden  Insektes  ein  erhöhtes  Interesse,  weil  von 
ihrer  genauen  Kenntnis  die  Prophylaxe  und  Bekämpfung  des  Pappa- 
tacifiebers  hauptsächlich  abhängt,  um  so  mehr,  als  sich  chemothera- 
peutische Spezifika  bisher  nicht  ausfindig  machen  ließen  (Franz). 
Sie  sei  daher  im  folgenden  in  Kürze  besprochen. 

Die  Phlebotomen  gehören  in  die  Familie  der  Psychodideen  (Unter- 
ordnung Nemocera). 

Nach  Annandale  können  die  Psychodideen  definiert  werden  als  kleine 
Nemoceren  mit  relativ  großen,  stark  beschuppten  oder  behaarten  Flügeln,  wenig- 
stens sechs  Längsadern  (abgesehen  von  der  Kostal-  und  Subkostalader)  und 
wenigen,  oft  unsichtbaren  Queradern,  die  im  distalen  Teile  der  Flügel  fehlen. 


1         ?      ^-         so.  o. 


5  ;      6  ; 

5  4 


Fig.  4.  Die  obere  Zeichnung  (nach  Theobald)  zeigt  das  Aderschema  eines 
Culex-FIügels,  die  untere  (nach  Annandale)  das  Aderschema  eines  Phlebotomus- 
Flügels  [c  =  Costa,  sc  =  bubcosta,  1—6  =  1.— 6.  Längsader,  a,  a'  und  a"  sind  Ver- 
stärkungen der  Längsadem,  ?/  =  überzählige  Querader,  x  =  mittlere  Querader, 
P  =  hintere  Querader ,  Ä  =  itostalzelle,  B  —  Subkostalzelle ,  C  =  Marginalzelle, 
D  =  erste  und  E  =  zweite  Submarginalzelle,  F  =  erste,  O  —  zweite  und  J  =  dritte 
rückwärtige  Zelle,  K  —  Analzelle,  H  =  erste  und  /=  zweite  Basalzelle,  L  =  Auxiliar- 
zelle,  j¥=  falsche  Zelle.]  Der  Hauptunterschied  besteht  darin,  daß  die  Queradern 
bei  Phlebotomus  außerordentlich  zart  sind  und  nur  im  proximalen  Flügelteile  vor- 
kommen. 

Die  Familie  der  Psychodideen  zerfällt  in  zwei  Subfamilicn  : 
die  Phlebotominae  (2.  Längeader  mit  2  oder  3  Aesten,  die  in  größerer  Ent- 
fernung von  dem   Punkt  abzweigen,  an  dem  sich  der  Ilauptstamm  mit  der 
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3.  Längsader  vereint.  Weibchen  ohne  liornige  Legeröhre,  Männchen  mit  wenig- 
stens 3  Paar  Appeudices,  die  das  äußere  Genitale  bilden  und  das  Kopulationg- 
orgau  umgeben); 

die  Psychodidae  (der  tiefste  Ast  der  2.  Längsadcr,  die  stets  3  Zweige 
hat,  vereinigt  sich  mit  dem  mittleren  an  einem  Punkt,  der  nälier  der  Flügelbasis 
liegt.  Weibchen  mit  horniger  Legeröhre,  Männchen  mit  2  Paar  Appendices  am 
äußeren  Genitale). 

Vom  Genus  Phlebotomus  (relativ  kurze,  nur  an  der  Basis  schuppentragende 
Flügel,  Mundteile  bilden  eine  Proboscis)  sind  nach  Annandale  und  Newstead 
folgende  Speeles  bekannt: 

Phlebotomuf-  papatasii  Scop.  (Südeuropa,  Nordindien,  Aegypten,  Arabien,  östl.  und 
westl.  Afrika,  Java), 
„         minutus  Eodani  (S.-Europa), 
„         mascittii  Grassi  (Italien), 
„         vexator  Coquillet  (Maryland), 
„        nigerrimus  Newstead  (Malta), 
„         perniciosus  Newstead  (Malta), 

„         tipiüiformis  Meunier  (fossile  Speeles  im  Bernstein  der  Ostsee), 

„         cruciatus  Coquillet  (Guatemala), 

„         dubosqui  Neveu-Lemaire  (Sudan), 

„         himalayensis  Annandale  (niederer  Himalaya), 

„         malabaricus  Annandale  (Travancore,  Südindien), 

„         perturbans  Meijere  (Java,  Fuß  des  östl.  Himalaya), 

„         babu  Annandale  (indische  Tiefebenen), 

„         major  Annandale  (Bengalen,  Paresnath,  Pliraalaya), 

„         argeutipes  Annändalk  und  Brunetti  (indische  Tiefebenen). 

Nur  für  den  P.  papatasii  Scop.  ist  es  zurzeit  mit  Sicherheit 
erwiesen,  daß  er  das  Phlebotomenfieber  zu  übertragen  vermag  (Doerr, 
Birx,  Tedeschi  &  Napolitani)  ;  es  muß  aber  als  sehr  wahrschein- 
lich bezeichnet  werden,  daß  auch  andere  Ai'ten  desselben  Genus  als 
Zwischenträger  fungieren  können,  um  so  mehr,  als  dieEntwickelungder 
Malai'iapai'asiten  ebenfalls  nicht  nur  in  einer,  sondern  in  mehreren 
Anophelenspecies  möglich  ist*). 

Die  genaue  Kenntnis  der  Anatomie  des  Insektes  und  seiner  Ent- 
wickelungsstadien  verdanken  wir  Grassi;  die  durch  Grassi  nur  zum 
Teile  erforschten  und  für  die  Prophylaxe  so  wichtigen  Lebensgewohn- 
heiten, sowie  die  schwierige  Züchtung  in  der  Gefangenschaft  er- 
fuhren in  jüngster  Zeit  durch  den  englischen  Militärarzt  Marett 
eine  mustergültige  Bearbeitung,  welche  über  alle  wissenswerten 
Einzelheiten  befriedigende  Aufschlüsse  gibt. 

Imago.  Das  Insekt  ist  nur  2  mm  lang  und  hat  einen  bräun- 
lichgelben, sehr  zarten  und  daher  transparenten  Chitinpanzer.  Es 
erscheint  dem  freien  Auge  blaßgelblich  und  leicht  durchscheinend. 
Unter  dem  Mikroskop  ist  die  natürliche  Farbe  ein  metallisch  schim- 
merndes Blaßgelb. 


*;  Newstead  bezweifelt  übrigens,  daß  die  Uebertragungsversuche  wirklich 
nur  mit  P.  papatasii  ausgeführt  wurden.  So  hatte  z.  B.  Birt,  der  auf  Malta 
experimentierte,  berichtet,  daß  auf  der  Insel  nur  diese  Phlebotomenart  anzu- 
treffen sei,  während  Newstead  vier  verschiedene  Arten  (P.  nigerrimus,  papa- 
tasii, minutus  und  perniciosus)  vorfand;  Newstead  hält  es  daher  für  wahr- 
scheinlich, daß  bei  diesen  und  anderen  Infektionsversuchen  auch  andere  Speeles 
mitbenutzt  wurden,  um  so  mehr,  als  die  Artmerkmale  nur  bei  den  Männchen 
scharf  ausgeprägt  sind,  während  die  Weibchen,  welche  allein  Blut  saugen,  nur 
wenig  voneinander  differieren  und  äußerst  schwer  zu  unterscheiden  sind. 
Newstead  ist  geneigt,  besonders  den  P.  perniciosus  als  einen  zweiten  Zwischen- 
träger des  Pappatacifiebers  zu  betrachten,  wenn  auch  direkte  Beweise  für  diese 
Annahme  nicht  vorliegen. 
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Am  auffallendsten  an  der  äußeren  Gestalt  ist  die  starke  ßückenkrummung 
des  Thorax/ wodurch  das  ganze  Tier  ein  gewissermaßen  buckeliges  Aussehen 
erhält  (Grassi);  der  Kopf  ist  unbeweglich  und  sitzt  direkt  (ohne  Hals)  dem 
Thorax  auf;  Prothorax,  Kopf  und  der  lange  Rüssel  liegen  m  emer  Lmie  und 
bilden  mit  dem  Körper  eineoi  rechten  Winkel.  Die  2,5  mm  langen,  mit  einer 
deutlichen  Spitze  vei-sehenen,  an  den  Rändern  fransenartig  behaarten  l*lügel 
werden  vom  sitzenden  Insekt  derart  nach  aufwärts  gehalten,  daß  ihre  Spitzen 
in  die  Höhe  gerichtet  sind  lind  weit  voneinander  abstehen ;  dabei  sind  die  medialen 
Ränder  gesenkt,  die  lateralen  gehoben.  Grassi  vergleicht  diese  Haltung  mit  der 
Flügelstellung,  die  man  auf  Darstellungen  von  Engeln  sieht;  sie  ist  für  den 
Pappataci  höchst  charakteristisch.  Die  Augen  sind  sehr  groß  und  schwarz. 
Der  Körper  ist  mit  Ausnahme  kleiner  nackter  Felder  am  Kopf  und  Thorax  gänz- 
lich mit  langen,  gelblichen,  feinen  Haaren  bedeckt,  die  leicht  abfallen  und  im 
Bereich  des  Abdomens  senkrecht  auf  der  Körperoberfläche  stehen  (zum  Unter- 
schiede von  dem  gleichfalls  südeuropäischen  P.  minutus,  wo  sie  an  diesen  Stellen 
anliegen).  Die  sechs  Beine  sind  exzessiv  lang  (bei  P.  perniciosus  relativ  kurz), 
gleichfalls  behaart,  das  Abdomen  besteht  aus  zehn  Segmenten,  von  denen  aber 
nur  8  ohne  weiteres  zählbar  sind,  während  die  2  distalen  in  die  Bildung  des 
Genitales  eingehen. 

Die  Geschlechter  unterscheiden  sich  auf  den  ersten  Blick  durch  die  Be- 
schaffenheit des  Abdominalendes,  welches  beim  Weibchen  glatt,  spindelförmig 
zuläuft;  beim  Männchen  erkennt  man  schon  mit  unbewaffnetem  Auge  eine  Art 
Fiederung,  die  sich  bei  Lupenvergrößerung  in  einen  komplizierten,  mit  zahl- 
reichen Borsten  und  Haaren  bedeckten  Apparat  auflöst,  der  als  Klammerorgan 
zum  Festhalten  des  Weibchens  bei  der  Kopulation  dient*). 

Die  Pappatacis  sind  Dämmerungstiere.  Bei  Tage  halten  sie  sich 
im  Freien  an  ihren  Brutplätzen  auf  und  schwärmen  bei  windstillem 
Wetter  erst  kurz  nach  Sonnenuntergang  aus,  um  die  Wohn-  und 
Schlafräume  aufzusuchen,  wobei  sie  sich  wahrscheinlich  durch  den 
Geruchssinn  leiten  lassen  (Marett)  oder  durch  den  Lichtschein  wie 
andere  Moskitos  angezogen  werden  (Doerr).  Am  Morgen  entweichen 
sie,  wenn  möglich,  aus  den  Ubikationen  und  kehren  zu  ihren  Brut- 
plätzen zurück,  oder  sie  flüchten  sich  in  dunkle  Zimmerecken  in 
der  Nähe  des  Plafonds  und  verharren  dort  in  völliger  Ruhe  bis  zur 
wiederkehrenden  Dunkelheit.  Sie  stechen  nachts  nicht  nur  in 
Zimmern,  sondern  auch  im  Freien  (Grassi,  Doerr,  Marett);  werden 
sie  in  dunklen  Räumen  oder  an  schattigen  Plätzen  aufgescheucht, 
so  stechen  sie  zu  jeder  Tageszeit  (Marett). 

Nur  die  Weibchen  saugen  Blut,  und  zwar  von  den  meisten 
warmblütigen  Tieren  (Marett).  Beide  Geschlechter  scheinen 
außerdem  Wasser  zu  trinken  und  Feuchtigkeit  aus  Detritus  zu  saugen, 
welche  vermutlich  auch  Nahrungsstoffe  enthält. 

Beim  Menschen  erzeugt  der  Stich  des  Pappataciweibchens  bis- 
weilen sofort  ein  lebhaftes  Schmerzgefühl  und  die  Empfindung  von 
Ameisenlaufen  (Marett);  die  Stelle  ist  nach  Beendigung  des  Saug- 
aktes durch  einen  winzigen  Blutstropfen  markiert.  Sodann  bildet 
sich  meist  in  1 — 2  Minuten  eine  weiße  Quaddel,  die  rasch  wächst, 
und  es  stellt  sich  ein  heftiger  Juckreiz  ein ;  läßt  man  gefangene  Phle- 
botomen in  den  Arm  stechen,  so  entwickelt  sich  bisv^eilen  nach  50 
Minuten  ein  deutliches  Erythem  (Marett).  Die  Quaddeln  ver- 
wandeln sich  nach  kurzer  Zeit  in  kleine,  anfangs  rote,  dann  livide 
Papeln,  die  erst  in  8-— 14  Tagen  verschwinden.  Es  muß  aber  betont 
werden,  daß  die  lokale  Reaktion  mancher  Individuen  auf  Phlebotomen- 
stiche  ein  von  dem  geschildei^ten  Verlauf  völlig  abweichendes  Ver- 


T-  ^  detaillierte  Beschreibung  des  Insektes,  seiner  inneren  Anatomie, 

des  Ji,ntwickelungszvklus  und  der  Lebensgewohnheiten  findet  sich  in  der  2.  AufL 
von  Men.ses  Handb.  der  Tropenkrankh.  (Doerr  &  Russ,  Die  Phlebotomen  V 
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halten  dai'bieten  kann.  Einerseits  gibt  es  Leute,  bei  welchen  nie  eine 
Spur  von  Rötung,  Schmerz  oder  Jucken,  nie  eine  Quaddelbildung 
eintritt;  die  Stichstellen  sind  daher  schon  nach  wenigen  Minuten 
nicht  melir  zu  erkennen  und  solche  Menschen  wissen  natürlich  auch 
nichts  davon,  daß  sie  Stiche  erhalten  haben.  Es  ist  wichtig,  das  Vor- 
kommen solcher  hypergischer  Reaktionen  zu  kennen,  um  die  dezi- 
dierten  Angaben  von  Patienten,  daß  sie  nie  von  Pappatacis  behelligt 
wurden,  richtig  einzuschätzen  (Doerr,  Birt).  Andererseits  sieht 
man  Fälle  von  enormer  Ueberempfindlichkeit,  indem  die  Quaddeln 
5 — 6  cm  im  Diameter  erreichen  und  sich  in  Infiltrate  umwandeln, 
in  deren  Zentrum  nach  24 — 48  Stunden  eiu  kleines,  mit  wasser- 
klarem Inhalt  gefülltes  Bläschen  aufschießt,  das  rasch  Erbsengröße 
erreicht;  das  Bläschen  platzt  und  macht  einer  eintrocknenden'  Kruste, 
seltener  einem  specldg  belegten  Geschwür  Platz.  Durch  Kratzen, 
Sekundärinfektionen  kann  die  Involution  der  lokalen  Stichreaktionen 
verzögert  oder  ihr  Charakter  verändert  werden  (Doerr,  Birx, 
Franz  &  Kolää,  Wakeling).  Die  Intensität  der  unmittelbaren  Folgen 
des  Stiches  hat  natürlich  nichts  damit  zu  schaffen,  ob  und  in  welchem 
Grade  das  Insekt  infiziert  ist,  steht  daher  auch  in  keinem  Verhältnis 
zur  Schwere  des  eventuell  folgenden  Fieberanfalles.  —  Bestimmte 
Körperregionen,  namentlich  die  Knöchelgegenden'  der  Füße,  der  Fuß- 
rücken, die  Handgelenke  und  'Beugeseiten  der  Vorderarme,  die  Unter- 
schenkel werden  bevorzugt ;  Stellen  mit  dicker  Haut  (Nacken,  Rücken, 
Oberschenkel)  bleiben  gewöhnlich  verschont. 

Die  Pappatacis  haben  einen  starken,  nach  vorwärts  gerichteten  wellen- 
förmigen Flug.  Werden  sie  in  Zimmerecken,  an  Wänden  etc.  aufgescheucht, 
so  fliegen  sie  eine  kurze  Strecke  weg,  wenige  Dezimeter,  und  lassen  sich  sofort 
wieder  nieder;  dieses  Entweichen  geschieht  nie  nach  vorwärts,  sondern  immer 
zur  Seite  und  wird  so  außerordentlich  flink  ausgeführt,  daß  man  den  Eindruck 
erhält,  als  ob  die  Mücken  weghüpfen  würden.  Infolge  dieser  Eigentümlichkeit 
sind  die  Pappatacis  schwer  einzufangen,  viel  schwerer  als  andere  Moskitos. 
Die  maximale  Flugweite  ist  noch  nicht  ermittelt.  Marett  glaubt,  daß  die  Pappa- 
tacis meist  nur  wenige  Meter  weit  fliegen,  nur  in  einem  Falle  schien  es  ihm, 
als  ob  die  Mehrzahl  der  in  einem  Zimmer  befindlichen  Exemplare  von  einer  80  bis 
100  Yards  weit  entfernten  Brutstätte  hergekommen  sein  müßten ;  er  hält  es  indes 
nicht  für  unmöglich,  daß  die  Flugdistanz  des  Pappatacis  jene  der  Culiciden 
und  Anophelen  erreicht. 

Die  Pappatacis  scheuen  außerordentlich  den  Wind,  sowie  überhaupt  jeden, 
wenn  auch  geringen  Luftzug. 

Sie  erscheinen  mit  Beginn  der  warmen  Jahreszeit  und  sterben  mit  Eintritt 
der  kalten  Witterung  (Regenzeit)  ausnahmslos  ab.  Marett  beobachtete  1910  in 
Malta  folgendes  Verhalten:  die  Pappatacis  traten  Mitte  Mai  auf,  nahmen  bis  in 
den  Juni  zu,  waren  während  der  Monate  Juli,  August  und  Beginn  des  September 
spärlich,  tauchten  dann  in  größter  Menge  auf,  um  Mitte  November  bei  Ausbruch 
von  Wind  und  Regen  völlig  zu  verschwinden.  Ein  derartiges  periodisches  An- 
und  Abschwellen  der  Phlebotomenzahl  konstatierte  auch  Grassi  in  Italien;  er 
nimmt  an,  daß  die  Pappatacis  in  der  Freiheit  den  Entwickelungsprozeß  vom 
Ei  bis  zur  Imago  so  rasch  durchlaufen,  daß  in  einer  Saison  mehrere,  ca. 
3  Generationen  entstehen,  während  Marett,  nach  dessen  genauen  Versuchen 
ca.  2 — 3  Monate  vergehen,  bevor  das  geflügelte  Insekt  aus  dem  Ei  entstanden  ist, 
eine  andere  Erklärung  liefert.  Nach  Marett  verpuppen  sich  die  überwinterten 
Larven  mit  eintretender  Sommerwärme,  schlüpfen  als  Insekten  aus  und  liefern 
das  erste  Maximum.  Da  ihre  Lebensdauer  eine  kurze  ist,  so  nehmen  sie  an 
Zahl  rasch  ab;  aus  ihren  Eiern  entwickeln  sich  jene  Exemplare,  die  das 
zweite  Maximum  bedingen.     Das  Intervall  entspricht  der  Entwickelungsdauer. 

Eier.  Dieselben  werden  vom  "Weibchen  zunächst  einzeln  gelegt 
und  in  der  Gefangenschaft  an  Detrituspartikelchen  oder  Glasflächen 
durch  das  Sekret  besonderer  Drüsen  angeheftet;  in  der  Natur  bohrt 
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das  Weibchen  mit  der  Proboscis  zunächst  ein  Loch  in  lockeren  De- 
tritus, indem  es  sich  um  die  versenkte  Proboscis  als  Achse  im  Kreise 
herumdreht,  schreitet  sodann  über  die  erzeugte  Oeffnung,  steckt  m 
dieselbe  das  Abdominalende  und  deponiert  die  Eier  (Marett).  Nach 
dem  15.— 20.  Ei  wird  der  Rest  in  der  Gefangenschaft  als  zusammen- 
hängende Masse  ausgestoßen;  unmittelbar  darauf  stirbt  das  Tier. 
Das  Legegeschäft  dauert  ca.  12  Stunden.  —  Die  Zahl  der  Eier  beträgt 
30—35,  die  Länge  eines  Eies  36,  die  Breite  12  n. 

Die  Eier  sind  zylindrisch,  an  beiden  Enden  abgerundet,  zuerst  weiß  und 
opaleszent,  werden  rasch  hellbraun  und  besitzen  eine  Schale,  die  mit  aus 
2  Linien  bestehenden  deutlichen  Längsstreifen  versehen  ist;  die  Längsstreifen 
kommunizieren  miteinander  durch  undeutliche  Querlinien  (Grassi,  Marett). 

Larven.  In  der  Gefangenschaft  schlüpfen  die  Larven  m  6 — 9 
Tagen  aus  den  Eiern  (Marett);  ihre  Länge  variiert  je  nach  dem 
Alter  von  0,9  mm  (2  Tage  alt)  bis  3,3  mm  (47  Tage  alt).  Sie  sind 
unmittelbai'  nach  dem  Ausschlüpfen  weiß  und  durchscheinend,  be- 
kommen aber  sehr  bald  einen  schwarzen  Kopf  und  schwarze  glänzende 
Schwanzhaare,  während  der  Körper  eine  graue  Farbe  annimmt 
(Mabett). 

Der  Kopf  der  ausgewachsenen  Larve  ist  bräunlichschwarz,  vollständig 
augenlos,  hat  eine  Y-Figur  auf  der  Dorsalseite,  stummelartige,  schwer  erkenn- 
bare Antennen  und  einen  komplizierten  Kauapparat  (Grassi).  Der  Körper  ist 
zylindrisch,  zeigt  13  Segmente  mit  spärlichen,  langen,  dunklen,  zirkulär  streifen- 
förmig angeor&ieten  Borsten  und  besitzt  am  hinteren  Ende  vier  schwärzliche 
Borsten,  die  1 — 2  mm  lang,  daher  schon  mit  freiem  Auge  sichtbar  sind  (Grassi), 
und  meist  fächerartig  nach  aufwärts  gerichtet  getragen  werden  (Marett).  Der 
Körper  ist  fußlos;  doch  besitzt  das  4. — 10.  Segment  je  eine  ventrale  unpaare 
Saugscheibe,  die  zum  Anheften  an  verschiedenen  Objekten  dient.  Die  Larven 
atmen .  durch  Tracheen,  die  sich  mit  2  Stigmenpaaren  am  1.  und  11.  Leibes- 
ring öffnen. 

Die  Larven  nähren  sich  von  organischem  Detritus,  der  nach  Marett 
hauptsächlich  aus  den  Exkrementen  von  Asseln  und  Eidechsen  besteht.  Aus- 
schlüpfende Larven  fressen  auch  die  in  der  Nähe  liegende  tote  Mücke;  auch 
greifen  bisweUen  mehrere  stärkere  Larven  eine  schwächere  an  und  verzehren 
sie  bis  auf  die  Schwanzborsten. 

Die  Dauer  des  Larvenstadiums  scheint  beträchtlich  zu  sein;  wenigstens 
schritten  53  Tage  alte  Larven  in  der  Gefangenschaft  noch  nicht  zur  Ver- 
puppung (Marett).  Während  des  Wachstums  erfolgen  mehrere,  nach  Grassi 
drei  Häutungen:  schließlich  hört  die  Larve  zu  fressen  auf  und  verpuppt  sich 
und  zwar  stets  nur  während  der  Nacht  (Marett). 

Puppe.  Bei  der  Verpuppung  heftet  sich  die  Larve  mit  Hilfe 
der  letzten  abgeworfenen  Haut  fest  an  die  Unterlage  an  (Grassi, 
Marett).  Die  Puppe  ist  3 — 5  mm  lang,  gelblichweiß  bis  bräun- 
lich; das  hintere  Ende  erscheint  braun,  weil  es  die  bei  der  letzten, 
Häutung  abgestreifte  Larvenhülle  trägt. 

Die  Puppe  gehört  zu  den  pupae  obtectae,  da  die  verschiedenen  Leibesteile 
des  Insektes  in  besondere  Teile  der  Hülle  eingeschlossen  sind.  Der  Kopf  ist 
klein,  unter  dem  Thorax  verborgen,  die  Augen  schwarz  und  groß,  die  Antennen, 
die  zusammengefalteten  Flügel  und  Beine  von  außen  zu  erkennen.  Der  Thorax 
ist  dorsa!  in  3  Segmente,  das  Abdomen  dorsal  in  10  Segmente,  ventral  bloß 
in  7  gegliedert,  da  die  ersten  drei  durch  die  Flügel  und  Beine  verdeckt  Averden. 
Der  Nymphe  fehlt  vollständig  die  für  die  Imago  so  charakteristische  Behaarung. 

Die  P  uppe  haftet  unbeweglich  an  der  Unterfläche  von  Steinen,  Ziegeln, 
Kalk,  Mörtel,  und  zwar  besonders  in  Spalten,  wie  sie  beim  Anhäufen  solcher 
Materialien  (Grassi)  oder  bei  Benützung  derselben  zum  Baue  von  Wällen, 
rohen  Mauern  (Marett)  zwischen  den  einzelnen  Stücken  oder  beim  Aufliegen 
derselben  auf  dem  Erdboden  entstehen.   Das  Puppenstadium  dauert  11— IG  Tage. 

64* 
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Das  Ausschlüpfen  der  Imago  wird  durch  großen  Feuchtigkeitsgelialt  der  Atmo- 
sphäre erleichtert  und  vollzieht  sich  stets  während  der  Nacht;  dabei  wird  das 
vordere  Ende  der  lediglich  mit  dem  hintersten  Teil  des  Abdomens  fixiei-ten 
Puppe  zunächst  stark  eleviert,  sodann  platzt  die  Hülle  über  dem  Kopf  und  Thorax 
und  werden  die  einzelnen  Teile  sukzessive  entwickelt. 

Brut  platze.  Grassi  fand  Larven  und  Puppen  an  dun]{len 
und  feuchten  Orten,  wo  Baumaterial,  Steine,  Kehricht,  Papierabfälle, 
Erde  u.  dgl.  vermengt  heruralagen,  z.  B.  in  schmutzigen  Kellern.' 

Doch  handelte  es  sich  nur  um  sehr  wenige  Puppen  und  noch  spär- 
lichere, stets  schon  erwachsene  und  der  Verpuppung  offenbar  nalie 
Larvenexemplare,  deren  Zahl  mit  der  enormen  Menge  der  in  nächster 
Nähe  auftretenden  Imagines  in  offenkundigem  Widerspruch  stand, 
Grassi  dachte  daher,  daß  sich  die  wahren  Brutstätten  an  anderen 
Orten,  wahrscheinlich  in  den  Fall-  und  Ventilationsröhren  der  Aborte, 
in  Kanälen  oder  in  dem  vom  Inhalt  nicht  erfüllten  Räume  von  ge- 
schlossenen Senkgruben  befinden ;  an  solchen  Plätzen  nisten  ja  auch 
andere  Psychodideen,  z.  B.  Psychoda  phalaenoides,  welche  dem  Pappa- 
taci  sehr  ähnlich  ist,  aber  kein  Blut  saugt.  Doch  waren  die  Nach- 
forschungen, welche  Doehr  &  Euss  in  Mostar  (1909)  nach  dieser 
Richtung  anstellten,  ergebnislos,  ebenso  wie  die  von  BniT  in  Malta. 

Erst  Marett  konnte  1910  die  Pappatacibrutstätten  durch  mühe- 
volle, systematische  Recherchen  ermitteln.  Er  überdachte  im  Frühjahre 
die  verschiedensten  in  Betracht  kommenden  Objekte  oder  Teile  ihrer 
Oberfläche  mit  engmaschigen,  nach  außen  abgeschlossenen  Organtin- 
käfigen und  inspizierte  so  oft  als  möglich,  ob  im  Inneren  dieser 
Eallen  Phlebotomen  auftraten ;  war  dies  der  Fall,  so  konnten  sie 
natürlich  nur  aus  Puppen  geschlüpft  sein,  die  sich  in  dem  überdeckten 
Material  befunden  hatten  und  dieses  war  somit  als  Brutplatz  anzu- 
sehen. Auf  diesem  Wege  konnte  Marett  feststellen,  daß  die  Pappa- 
tacis  den  Zyklus  vom  Ei  zur  Puppe  hauptsächlich  in  Mauern, 
Dämmen,  Befestigungswällen  etc.  durchmachen,  welche  aus  Steinen 
und  Erde  lose  aufgeführt  und  so  beschaffen  sind,  daß  das  Innere 
auch  in  der  Sommerhitze  durch  aufsteigende  Bodenfeuchtigkeit  eine 
wasserdampfgesättigte  Atmosphäre  enthält.  Auch  in  unterirdischen, 
natürlichen  Kellern  über  erdegefüllten  Felsspalten  aufgestellte  Organ- 
tinfallen füllten  sich  bei  beginnendem  Sommer  mit  Imagines.  In 
Gartenmauern  und  Festungsdämmen  fand  Marett  auch  Larven  und 
Puppen,  wenn  er  bis  in  die  feuchte  Innenzone  dieser  Objekte  ein- 
drang; so  wie  Grassi  konnte  er  nur  weniger  Exemplare  habhaft 
werden  und  erklärt  dies  aus  den  großen  technischen  Schwierigkeiten, 
mit  welchen  die  Suche  verbunden  ist,  sowie  aus  dem  Umstände,  daß 
die  auf  der  Unterseite  von  Steinen  sitzenden  Larven  und  Puppen 
abfallen,  wenn  man  die  Steine  aus  ihrer  natürlichen  Lage  entfernt. 

Teiche,  Aborte,  Latrinen,  Ventilationsschächte  von  Senkgruben, 
Bäume,  gewöhnliche  Gartenerde,  Früchte  (Orangen,  Feigen  etc.) 
werden  zur  Eiablage  nicht  aufgesucht. 

Eine  gleichfalls  blutsaugende,  noch  nicht  genauer  bestimmte  Phlebofomen- 
art  nistet  auf  den  zu  Boden  gefallenen  und  faulenden  Früchten  von  Opuntia 
vulgaris,  der  Feigendistel.  Es  ist  nicht  bekannt,  ob  diese  Speeles  das  Fieber 
überträgt  (Marett). 

Ueberwinterung.  Die  Larven  schlüpfen  in  wenigen  Tagen 
aus,  auch  aus  den  im  September  und  Oktober  gelegten  Eiern,  des- 
gleichen verwandeln  sich  im  Freien  gefundene  Puppen  unter  günstigen 
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Umständen  (feuchtwarme  Atmospliäre)  stets  in  kurzer  Zeit  (24  Stun- 
den) in  Imagines.  Da  weiter  die  geflügelten  Insekten  bei  Anbruch 
des  Winters  (der  Regenzeit)  ausnahmslos  absterben,  so  kann  die  Er- 
haltung der  Art  nicht  von  überlebenden  Imagines  ausgehen,  auch 
nicht  von  Puppen  oder  Eiern,  deren  weitere  Entwickelung  während 
des  Winters  sistiert  ist,  sondern  das  Ueberwintern  vollzieht  sich 
wahrscheinlich  im  Larvenstadium  (Grassi,  Marett),  wobei  durch 
Regen  und  Wind  ein  großer  Teil  der  Brut  zugrunde  gehen  kann. 
Der  Rest  verpuppt  sich  bei  eintretender  Sommerhitze  und  schlüpft 
dann  in  einigen  Tagen  aus. 

Künstliche  Aufzucht.  In  Gazekäfigen  halten  sich  die  ein- 
gefangenen Insekten  ohne  Nahrung  4—7  Tage  (Doerr,  Marett); 
gibt  man  ihnen  Früchte  (Doerr)  oder  Detritus  von  ihren  Brut- 
plätzen (Marett),  so  leben  sie  10—14  Tage,  einzelne  Exemplare 
wohl  auch  länger,  21  (Doerr)  bis  28  Tage  (Marett),  besonders  wenn 
man  die  Luft  durch  Ueberdecken  des  Käfiges  mit  einem  nassen 
Handtuch  feucht  hält.  Solche  Käfige  eignen  sich  für  künstliche 
Brutexperimente  jedoch  nicht,  selbst  dann,  wenn  man  die  Verhältnisse 
in  der  Natur  dadurch  nachzuahmen  sucht,  daß  man  mit  Materialien 
von  den  natürlichen  Brutstätten  kleine  Mauern  oder  Dämme  in  die 
Käfige  plaziert.  Auch  ist  es  technisch  nicht  durchführbar,  diese 
Mengen  von  Erde,  Steinen  etc.  nach  den  winzigen  Stadien  zu  durch- 
mustern. Ebensowenig  lassen  sich  Glasgefäße  ohne  Nahrung  benützen. 
Dagegen  gelangt  man  ohne  besondere  Mühe  zum  Ziele,  wenn  man  in 
folgender  Weise  verfährt  (Marett)  :  Ein  (oder  mehrere)  Reagenz- 
röhrchen  werden  mit  Wasser  ausgespült,  um  die  Wände  zu  be- 
feuchten, dann  wird  soviel  Detritus*)  eingeführt,  daß  die  eine  Seite 
bedeckt  ist  und  die  Eprouvette  mit  einem  Wattepfropf  verschlossen. 
Unter  diesen  Umständen  ergeben  die  Brutexperimente  75  Proz.  po- 
sitive Resultate  (Marett).  Die  in  die  Reagenzröhrchen  eingefan- 
genen, meist  bereits  befruchteten  Weibchen  weigern  sich  am  ersten 
Tag  zu  beißen,  nehmen  dann  aber  täglich,  wenn  man  es  ermöglicht, 
Blut  auf.  Nach  Marett  tut  man  jedoch  am  besten,  die  Weibchen 
während  der  Gravidität  nur  etwa  3mal  mit  Blut  zu  füttern,  d.  h. 
jedesmal  erst  dann  anzusetzen,  wenn  sie  das  vorher  aufgenommene 
Blut  total  verdaut  haben.  Die  Zeit,  welche  von  der  Befruchtung  bis 
zur  Eiablage  verstreicht,  beträgt  nach  Marett  8 — 10  Tage.  Die 
Eier  können  in  der  Eprouvette  mit  einer  Linse  besichtigt  werden; 
sie  schlüpfen  nach  7 — 12  Tagen  aus,  und  zwar  nicht  gleichzeitig, 
sondern  zu  sehr  verschiedenen  Terminen.  Sieht  man  bereits  Larven, 
so  spült  man  vorsichtig  den  Inhalt  der  Eprouvetten  mit  etwas  Lei- 
tungswasser in  Petrischalen,  die  man  mit  Filtrierpapier  ausgefüttert 
hat.  Da  die  Larven  leichter  sind  als  Wasser,  der  Detritus  schwerer, 
so  findet  man  erstere  auf  der  Oberfläche  des  Detritus  oder  auf 
dem  Filterpapier.  Letzteres  muß  man  sofort  auf  mehrfache  Lagen 
trockenes  Filterpapier  geben,  um  es  zu  entwässern,  da  die  Larven 
sonst  ertrinken.  Man  hebt  dann  die  Larven  unter  einer  Lupe  ab 
und  setzt  sie  in  Petrischalen  auf  reichlichen  Detritus.  Auf  die 
Unterseite  des  Deckels  der  Petrischale  heftet  man  feuchtes  und  stets 


*)  Dieser  Detritus  muß  von  den  Brutstätten  im  Freien  beschafft  werden, 
da  er  die  notwendigen  Nahrungsnlcmontc  (Exkrete  von  Asseln  und  Eidechsen) 
enthält.    Gartenerde  ist  nicht  zu  gebrauchen. 
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ZU  benetzendes  Filterpapier,  um  das  sehr  scliädüche  Trockenwerden 
der  Innenluft  zu  verhindern.  Die  Temperatur  soll  22—260  C  be- 
tragen. 

Prophylaxe. 

Die  prophylaktischen  Maßnahmen  können  sich  richten: 

1.  Gegen  das  geflügelte  Insekt.  Palliativ  wirkt  hier  schon  das 
tägliche  Abkehren  der  Wände,  des  Plafonds  und  der  oberen  Zimmer- 
ecken mit  feuchtem  Lappen  (Doerr).  Ebenso  sind  Räucherungen 
mit  Chrysanthemumpulver  und  nachfolgendes  Zusammenkehren  und 
Verbrennen  der  betäubten  und  zur  Erde  gefallenen  Pappatacis  zu 
empfelilen.  Nach  Marett  und  Newstead  bewährt  sich  vorzüglich 
die  Desinfektion  der  Zimmer  mit  Formalin;  die  in  der  üblichen  Art 
ausgeführte  Raumdesinfektion  vernichtet  die  vorhandenen  Phlebo- 
tomen und  verhindert  ihre  Wiederkehr  für  längere  Zeit.  Auch  das 
tägliche  Besprengen  der  dunklen  Zimmerecken  mit  geringen  Mengen 
1-proz.  Eorraollösung  vertreibt  diese  Insekten  aus  den  Schlafräumen. 
Newstead  verwendete  auch  eigene,  in  den  oberen  Zimmerecken 
postierte  Fallen,  die  aus  Pappschachteln  ohne  Boden  und  mit  ge- 
schwärzter Innenseite  bestanden;  die  Pappatacis  kriechen  während 
des  Tages  hinein  und  können  durch  Ammoniakdämpfe  getötet  werden. 

2.  Gegen  die  Brutplätze.  Alles  überflüssige  Mauerwerk,  be- 
sonders zerfallende  Häusermauern,  Dämme  aus  Steinen  und  Erde  etc. 
wären  zu  entfernen  oder  mit  glatten  Flächen  zu  versehen,  die  Fugen 
zwischen  den  Steinen  mit  Zement  zu  verschmieren,  so  daß  keine 
Kommunikation  zwischen  der  Außenseite  und  dem  Innern  besteht. 
Besondere  Aufmerksamkeit  wäre  der  Basis  von  freistehenden  Mauern 
zuzuwenden,  namentlich  wenn  das  Erdreich  auf  beiden  Seiten  in 
verschiedener  Höhe  anstößt  (Marett).  Aus  losen  Steinen  und  Erde 
bestehende  Wälle,  die  oberflächlich  mit  einer  hinreichend  dicken 
Erdschichte  bedeckt  sind,  dienen  nicht  als  Brutplatz;  um  das  Weg- 
schwemmen des  Erdreiches  hintanzuhalten,  wären  sie  mit  Thymian 
oder  Poleiminze  zu  bepflanzen,  Pflanzen,  deren  Geruch  die  Mücken 
nicht  vertragen  (Marett). 

Für  möglichst  freie  Luftzirkulation  ist  Sorge  zu  tragen. 

Keller,  unbenützte,  unterirdische  Räume  (Minen  etc.)  sind  gut 
zu  versperren  und  jede  Anhäufung  von  Schutt,  Kehricht,  Baumaterial, 
Steinen,  Erde  daselbst  zu  vermeiden.  Letzteres  gilt  auch  für  die  Um- 
gebung von  Wohnhäusern  (Grassi). 

Die  Aborte  wären  mit  Siphons  zu  versehen,  um  den  Eintritt  der 
Phlebotomen  hintanzuhalten,  Ventilationsröhren  von  Senkgruben,  Ven- 
tilationsöffnungen von  Kanälen  mit  äußerst  engmaschigen  doppelten 
Metallnetzen  abzuschließen  (Grassi,  Ercolani). 

Alte  unbewohnte  Häuser  und  andere  ähnliche  Objekte  müßten 
völlig  demoliert,  das  Material  weggeschafft  werden;  in  orientalischen 
Gegenden  werden  sie  gewöhnlich  dem  spontanen  Verfall  überlassen. 

3.  Gegen  die  Stiche  der  Phlebotomen.  Mückenschutz  an  Häusern, 
Moskitonetze  nützen  wenig,  da  sie  von  den  kleinen  Pappatacis  ge- 
schickt durchwandert  werden,  selbst,  wenn  die  Maschen  sehr  klein 
sind  (Marett);  genügend  engmaschige  Gitter  würden  in  dem  heißen 
Klima  der  verseuchten  Gegenden  und  im  Hochsommer  nicht  vertragen 
werden,  wären  auch  wegen  der  vollständigen  Behinderung  der  Luft- 
zirkulation mit  dem  einfacheren  Verschließen  der  Fenster  und  Türen 
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während  der  Nacht  gleichbedeutend.  Newstead  glaubt,  daß  gewohn- 
liche, aber  mit  1-proz.  Formollösung  besprengte  Moskitonetze  die 
Pappatacis  fernhalten  würden,  ohne  die  Ventilation  zu  stark  zu 
beeinträchtigen. 

Marett  und  Crawford  (zit.  nach  Newstead)  empfelilen  vor  dem 
Zubettegehen  Einreibungen  mit  Paraffinöl  oder  Salben,  die  stark 
riechende  ätlierische  Oele  enthalten;  z.  B. 

Ung.  acid.  boric.  oder  Adipis.  lan.Jiyd. 
„    zinc.  oxyd.  Ol.  olivae  äa  15,0 

„    eucalypti  äcä  10,0  „  verbenae  gtt.  10 

Calomel  0,5  Aq.  calcis.  30,0 

M.  f.  unguentum  M.  f.  unguentum 

Nach  Grassi  haben  solche  Einreibungen  jedoch  nur  dann  einen 
Effekt,  wenn  die  Pappatacis  spärlich  sind;  bei  großer  Zahl  der 
Quälgeister  versagen  sie  gänzlich.  Bestreicht  man  z.  B.  nur  Gesicht 
und  Hände,  so  kriechen  die  Tiere  unter  das  Leintuch  und  stechen  an 
Körperteilen,  die  sonst  verschont  bleiben,  oder  sie  dringen  gar  in 
den  äußeren  Gehörgang  oder  die  Nasenlöcher  ein,  wenn  nicht  auch 
diese  mit  dem  Präparat  eingesalbt  wurden. 

Halb  hielt  bei  Tag  und  Nacht  mehrere  große  Kampferstücke  im 
Bette;  knapp  vor  dem  Schlafengehen  pulverisierte  er  eine  kleine 
Menge,  bestreute  damit  das  Bett  und  blieb  von  den  Stichen  völlig 
verschont. 

Tageslicht  vertragen  die  Phlebotomen  nicht,  durch  künstliches 
Licht  werden  sie  dagegen  angezogen.  Die  Schlafräume  sollen  daher 
oft  frisch  und  weiß  getüncht  werden  und  bis  in  die  letzten  Ecken 
dem  Lichte  exponiert  sein.  Bei  Nacht  und  geöffnetem  Fenster  soll 
kein  Licht  angezündet  werden  (Doerr,  Newstead). 

Sehr  empfindlich  sind  die  Phlebotomen  gegen  Zugluft,  was  zuerst 
Doerr  hervorhob.  Es  ist  daher  zweckmäßig,  das  Bett  bei  geöffneter 
Tür  und  offenen  Fenstern  mitten  in  den  Luftstrom  zu  postieren,  oder 
nach  dem  Vorschlage  von  Newstead  elektrische  Fächerventilatoren 
in  der  Nälie  des  Bettes  in  Betrieb  zu  erhalten,  wenn  die  besonderen 
Verhältnisse  derartige  Ausgaben  gestatten. 

4.  Gegen  die  Infektionsquellen.  Doerr,  später  Birt  rieten,  dort, 
wo  viele  Menschen  dicht  gedrängt  leben  (in  Kasernen),  die  Er- 
krankten während  der  ersten  24  Stunden  (s.  S.  1001)  zu  isolieren,  und 
zwar  in  phlebotomengeschützten  Eäumen. 

5.  Bei  kurzem  Aufenthalt  sind  hochgelegene,  immune  Orte  der 
beste  Schutz;  bei  langem  Verweilen  in  verseuchter  Gegend  hilft 
nur  die  Akklimatisation,  d.  h.  das  Ueberstehen  des  Uebels  und  die 
resultierende  Immunität. 
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Erklärung  der  Tafel. 

Fig.  1.    Phlebotomus  papatasii  Scop.  ^,  nat.  Größe  ca.  2  mm. 

„.  2.    Phlebotomus  papatasii  Scop.      nat.  Größe  ca.  2  mm. 

„  3.  Puppe  des  Insektes,  angeheftet  in  einer  Spalte  von  Mörtel,  vom  Rücken  aus 
gesehen  (schwache  Vergrößerung,  halbschematisch). 

„   4.   Eine  Hälfte  eines  soeben  gelegten  Eies,  stärker  vergrößert. 

„  5.  a)  Puppe  (10-fach  vergrößert,  das  hintere  Abdominalende  von  den  Kesten 
der  letzten  Larvenhaut  befreit),  b)  Hinteres  Abdominalende  der  Puppe,  be- 
kleidet mit  den  zur  Anheftung  an  die  Unterlage  dienenden  Resten  der 
Larvenhaut, 

„   C.   Larve  in  relativ  jugendlichem  Stadium. 

,,  7.  Flügel,  mit  Ausnahme  des  Randes  von  den  Haaren  entblößt.  a  =  vordere, 
b  =  hintere  Basalzelle. 

„  8.  Hinteres  Abdominalende  eines  Weibchens,  von  der  Seite  betrachtet,  spt  = 
Spermatheken,  welche  durch  die  ChitinhüUe  sichtbar  sind;  die  Ziffern  be- 
zeichnen die  Zahl  der  Segmente,  von  denen  jedes  von  einem  dorsalen  (fe) 
und  einem  ventralen  {st)  Chitinschild  umhüllt  wird ;  a.s.  =  oberflächliche 
paarige,  a.p.  =  tiefe  paarige  Appendices,  g.d.  =  dorsale  Gonapophyse. 

„  9.  Hinteres  Abdominalende  eines  Männchens,  von  der  Seite  gesehen.  d  =  dorsale, 
int.med.  =  intermediäre  mediale,  int.l.d.  =  intermediäre  Tatero-dorsale,  int.l.v. 
=  intermediäre  latero -ventrale  Gonapophyse,  lam.  =  Lamina  subgenitalis, 
pn.  —  Penis. 

Die  Abbildungen  1  und  2  sind  eigene  Photogramme  von  in  Kanadabalsam 
(nach  vorausgegangener  Tötung  mit  Blausäure)  eingelegten  Mücken,  die  aus  der 
Herzegowina  stammen.  Die  Figuren  3—9  verdanke  ich  der  Liebenswürdigkeit  von 
Prof.  Grasst,  der  mir  für  die  Reproduktion  in  diesem  Handbuche  die  Originalzeich- 
nungen zu  den  Tafeln  seines  Werkes  „Ricerche  sui  flebotomi"  überließ.  Ich  gestatte 
mir,  auch  an  dieser  Stelle  meinen  besten  Dank  für  das  freujidliche  Entgegenkommen 
auszusprechen. 


'cfl/L. 
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A. 

Abortive  Wut    bei    Tieren    826 ; 

beim  Menschen  915. 
Abszesse  durch   Filarien   191,  280, 

283,  294;  bei  Variola  709. 
Abtreibungskuren  bei  Ankylosto- 

miasis  61. 
Acanthocheilonema  grassi, 
'  Uebertragung  durch  Zecken  269. 
—  perstans  s.  „Filaria  perstans". 

Acarinenlarven  als  Zwischenwirte 
des  Tsutsugamushipilzes  376. 

Adsorption  von  filtrierbaren  Mikro- 
organismen 355,  374. 

Aedes  calopus,  Uebertragung  der 
Filaria  bancrofti  durch  304. 

Affen,  Ankylostomen  bei  45;  Bilhar- 
ziawürmer  bei  18  ;  Dracunculus 
medin.  bei  321 ;  Uebertragung  von  : 
Flecktyphus  402,  499,  Gelbfieber 
536,  Masern  401,  465,  Poliomyelitis 
429,  430,  Scharlach  400,  469,  Tra- 
chom 626,  Variola-Vaccine  733,  736, 
Verruga  peruviana  477 ;  Mikrofila- 
rien  bei  187,  229;  Verhalten  der 
menschl.  Blutmikrofilarien  in  237. 

Afrika,  Vorkommen  von  :  Ankylosto- 
miasis  42 ;  Bilharziakrankheit  24 ; 
Filarien  188;  Filaria  bancrofti  302, 
Fil.  loa  306,  Fil.  perstans  310,  Ou- 
chocerca  volvulus  316,  Dracunculus 
medin.  321 ;  Gelbfieber  523,  525. 

Agamofilaria  georgiana,  ocu- 
li,  palpebralis  316. 

Agalactia  contagiosa  421;  Fil- 
trierbarkeit  des  Virus  347,  353,  519  ; 
Bluterkrankung  bei  381. 

A  g  a  r  f  i  1 1  e  r  für  Mikroorganismen  359. 

A  I  a  s  t  r  i  m ,  Filtrierbarkeit  des  Virus 
349,  353,  415. 

Alkohol,  Wirkung  auf:  Lyssavirus 
866  ;  Variola- Vaccinevirus  752. 

Allgemeininfektionen  durch  fil- 
trierbare Erreger  379. 

AHotriophagie  bei  Ankylostomiasis 

Amblyomma  hebroeum  als  Zwi- 
.schonwirt  bei  Hcart-water  376,  398. 


Amerika,  Vorkommen  von :  Ankylo- 
stomiasis 42 ;  Filarien  188,  Fil.  ban- 
crofti 302,  Fil.  loa  306,  Dracunc. 
medin.  321;  Gelbfieber  523,  524; 
Trichinosis  81. 

Ammoniak,  Wirkung  auf  Variola- 
vaccinevirus  752. 

Amoeba  febris  flavae  557, 

Amselseptikämie  398 ;  Inkuba- 
tionsdauer 379  ;  Generalisierung  380  ; 
Filtrierbarkeit  des  Virus  346,  358, 
371. 

Anämie  bei  Ankylostomiasis  47,  56; 
bei  Bilharziosis  36 ;  bei  Echinokok- 
kenkrankheit 137  ;  bei  Filariasis  280  ; 
bei  Trichinosis  96. 

—  perniziöse  der  Pferde  418, 
519 ;  Generalisierung  des  Virus  380 ; 
Filtrierbarkeit  des  Virus  353. 

Anaphylaxie  bei  Echinokokken- 
krankheit 173. 

Ancinariasis  s.  ,, Ankylostomiasis". 

Angina  bei  Poliomyelitis  epid.  453. 

Anguillula  intestinalis  bei 
Schlaflcrankheit  493 ;  Unterschiede 
der  Larven  gegen  Ankylostomumlar- 
ven  60. 

Ankylostomiasis,  Geschichtl.  und 
geogr.  Verbreitung  41 ;  Infektions- 
modus 44  ;  Pathologie  55  ;  Diagnose 
59 ;  Therapie  60 ;  Verbreitung  und 
Bekämpfung  61 ;  bei  Ziegelarbeitern 
62. 

Ankylostomum  caninum  s.  tri- 
gonocephalum,  stenocepha- 
lum,  curbatum,  radiatum  45. 

—  duodenale  41;  Biologie  44;  Be- 
funde bei  Schlafkranken  493. 

A  n  o  p  h  e  1  e  s  als  Zwischenwirt  von  : 
Filarien  255;  Fil.  bancrofti  304, 
305;  Pferdesterbevirus  376. 

Anreicherung  von  Mikrofilarien 
198 ;  von  filtrierbaren  Virusnrten 
durch  Kolloidfiltration  359. 

An ti formin,  Wirkung  auf  filtrier- 
bare  Erreger  384;  auf  Vaccinelym- 
phe  752. 

Antigene  für  Präzipitin-  und  Kom- 
plementbindungsreaktion bei  Echino- 
kokkenkrankhcit  145,  157. 
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Antihelmi  utliica,  Wirkung  auf 
Filarien  274. 

Antikörper,  spezifische  im  Imraun- 
serum  bei  Echinokokkenkrankheit 
141,  161 ;  bei  Variolavaccine  760. 

Antimontartarat,  Wirkung  auf 
Blutmikrofilarien  240,  241. 

Antitrypsinbestimmung  bei  Echi- 
nokokkenkrankheit 170. 

Anzeigepflicht  bei  Poliomyelitis 
epidemica  458. 

Area  der  Impfpapel  721,  723. 

Argentum  nitricum  s.  „Silberni- 
trat". 

Armee,  Revaccination  in  der  deut- 
schen 687 ;  Pockenmorbidität  693. 

Arsacetin,  Anwendung  bei  Polio- 
myelitis 450,  bei  Trichinose  105. 

Arsenikalien,  Anwendung  bei  Po- 
liomyelitis epid.  450. 

Arsenophenylglycin,  Anwendung 
bei  Poliomyelitis  epid.  450 ;  Wirkung 
auf  Blutmikrofilarien  241,  auf  Vac- 
cinelymphe  752. 

Arterien,   Mikrofilarien    in   244. , 

Arthropoden  als  Ueberträger  von 
Filaria  volvulus  189. 

Ascarideneier,  Unterschiede  gegen 
Ankylostomumeier  48,  60. 

Asien,  Vorkommen  von :  Ankylosto- 
miasis  42 ;  Filaria  bancrofti  301, 
Fil.  loa  306,  Fil.  demarquayi  314, 
Dracunculus  medin.  321. 

Aethylhydrocuprein,  Anwendung 
bei  Pohomyelitis  epid.  450. 

Atoxyl,  Anwendung  bei  Gelbfieber 
584,  bei  Trichinose  105 ;  Wirkung 
auf  Blutmikrofilarien  240,  auf  Pap- 
patacifiebervirus  1002,  auf  Vaccine- 
lymphe  752. 

Aufzucht,  künstliche  von  Phlebo- 
tomen 1013. 

Auge,  Erkrankung  durch  Filaria  ban- 
crofti 189,  282,  durch  Fil.  loa  306, 
309;  bei  Variola  705,  710;  nach 
Vaccination  725. 

Ausschlag  s.  „Exanthem". 

Ausschleudern  von  filtrierbaren 
Krankheitserregern  373. 

Außentemperatur  s.  „Temperatur". 

Australien,  Vorkommen  von :  An- 
kylostomiasis  42 ;  Filaria  bancrofti 
302. 

Austrocknung,  Wirkung  auf :  An- 
kylostomumlarven  50 ;  Blutmikrofi- 
larien 237  ;  filtrierbare  Krankheits- 
erreger 385  ;  Lyssavirus  865  ;  Peri- 
pneumonievirus  956 ;  Poliomj'elitis- 
virus  440 ;  Rinderpestvirus  974 ; 
Trachomvirus  628 ;  Variolavaccine- 
virus  751. 

Auswurf,  Variolaübertragung  durch 
701. 

Azur  II  bei  Färbung  von  Filarien 
196,  197,  202,  204. 


B. 

Bacillen-  Befunde  bei  :  Beri-Beri  493  • 
Flecktyphus  497;  Gelbfieber  503- 
GelenkrheumatisjnuÄ  477  ;  Keuchhus- 
ten 504;  Masern  464;  Maul-  und 
Klauenseuche  481  ;  Noma  473  • 
Schlafkrankheit  494;  Skorbut  471- 
Syphilis  495;  Trachom  628:  Va- 
riola 486. 

Bacillus  diphtheriae  coluinba- 
rum  bei  Geflügeldiphtherie  382. 

—  icteroides  Sanarelli  bei  Gelb- 
fieber 382,  503,  555. 

—  Koch- Wiecks  bei  Trachom  628. 

—  oryzae  472. 

—  pertussis  Eppendorf  505. 

—  Proteus  vulgaris  in  Echinokok- 
kencysten  135. 

—  pyocyaneusin  Echinokokkencyst<;a 

—  suipestifer  bei  Schweinepest  382. 

—  X  Sternberg  503. 
Bacterium  coli  in  Echinokokken- 

cysten  135. 
Bäder,  Bilharziainfektioneu  durch  17  ; 
Einfluß  auf  Mikrofilarienanzalil  im 
Blut  249. 

Bakteriengifte,  Wirkung  auf  Blut- 
mikrofilarien 235. 

Bär,  Trichinose  beim  79. 

Bauchfell  s.  „Peritoneum". 

Begleitbakterien  der  Vaccinelym- 
phe  751. 

Beißsucht  der  Hunde  bei  Lvssa 
810. 

Ben  da  sehe  Körperchen  bei  Tau- 
benpocken 380,  411. 

Benzin,  Anwendung  bei  Trichinose 
105. 

Bergwerke,  Ankylostomiasis- Verbrei- 
tung in  62,  63. 

B  e  r  i  b  e  r  i ,  Mikroorganismenbefunde  bei 
492. 

Berkefeldfilter,  Filtration  von 
Mikroorganismen  durch  354,  356 ; 
Verhalten  des  Peripneumonievirus 
961,  des  PohomyeUtisvirus  440,  des 
Variolavaccinevirus  753. 

Bettwäsche,  Variolaübertragung 
durch  701. 

Beweglichkeit  der  Blutmikrofila- 
rien 231 ;  der  Strongyloplasmcn  365. 

Bilharziak rankheit  1,  23;  Ar- 
ten der  Würmer  beim  Menschen 
8 ;  Infektionstheorien  17  :  Verbrei- 
tung 24 ;  pathol.  Anatomie  25 :  ja- 
panische Art  35 ;  Verlauf  und  Syni- 

Stome  35 ;  Diagnose  und  Prognose, 
[ortalität  37  ;  Prophylaxe  und  Be- 
handlung 37. 
Bilharzia Würmer  1;  voischicdene 
Arten  5 ;  Biologie  der  erwachsenen 
8;  Eier  4.  10;  Geschlechts-  und 
Altersverhältnisse  8  :  Entwickelungs- 
geschichte  und  Infektionsmodus  14 ; 
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Untersuchung  und  Kousorvierung  19  ; 
Bilharzia  bomfordi   6  ;   —  bovis  6 ; 

—  haematobia    5,    8 ;   —  indica   5  ; 

—  japonica  7,  8,  11 ;  —  mansoni  7, 
9  :  —  spindalis  6. 

Bindegewebe  als  Sitz  der  erwach- 
senem Fikrien  189,  191;  der  Fii. 
perstans  312;  dei-  Fü.  loa  308. 

Blase  s.  „Harnblase". 

Blasenpocken  729. 

Blasensteine  bei  Bilharziakrank- 
heit  23. 

Blastomyceten  bei  Trachom  628; 
Beziehungen  der  filtrierbaren  Infek- 
tionserreger zu  den  368. 

Blattern  s.  „Variola". 

Blausäure,  Wirkung  auf  Blutmikro- 
filarien  241. 

Blut,  Verhalten  bei :  Ankylostomiasis 
47,  56,  57 ;  Bilharziakrankheit  87 ; 
Echinokokkenkrankheit  137  ;  Infek- 
tionen mit  filtrierbaren  Erregern 
381;  Poliomyelitis  epid.  438,  445; 
Lyssa  929;  Trichinose  96,  103,104; 
Variola  717. 

—  Vaccineübertragung  durch  725. 

—  Vorkommen  von  :  Bilharziawürmern 
4,  12;  Filarialarven  190,  242,  244, 
s.  auch  „Blutmikrofilarien" ;  Lyssa- 
virus835  ;  Pappatacifiebervirus  1001 ; 
Rinderpestvirus  973_;  Trichinen  86 ; 
Variolavaccinevirus  701,  755. 

Blutdruck,  -Steigerung,  Einfluß  auf 
Mikrofilarienturnus  249,  254. 

Blutkörperchen  s.  ,,Erythrocyten" 
und  „Leukocyten". 

Blutmikrofilarien  210;  anatomi- 
scher Bau  211 ;  Cuticula  u.  Sub- 
cuticula  213 ;  Strukturen  am  Vor- 
derende 215  ;  Verdauungstraktus 
219 ;  Exkretionsapparat  221  ;  Ner- 
vensystem 223  ;  G  -  Zellen  Roden- 
waldt^  225  ;  Schwanzabschnitt  226  ; 
Zugehörigkeit  zu  den  erwachsenen 
Würmern  228 ;  Differentialdiagnose 
230;  —  Physiologie  231;  Beweg- 
lichkeit 231 ;  Entwickelung  im  Mut- 
terwurm und  nach  der  Entleerung 
in  das  periphere  Blut  233  ;  Lebens- 
dauer und  Verbleib  der  abgestorbe- 
nen 235 ;  Uebertragung  auf  Tiere 
236 ;  Resistenz  237 ;  Anzahl  und 
Vorkommen  in  den  einzelnen  Or- 
ganen, in  Se-  und  Exkreten  241 ; 
Turnus  245 ;  Verschwinden  bei  Ele- 
phantiasis 277 ;  als  Krankheitsur- 
sachen 282. 

Blutungen  bei  Pappatacifieber  999  ; 
bei  Variola  704,  706,  707. 

Boraxmcthylenblau,  Vitalfärbung 
der  Mikrofilarien  durch  202. 

Bornas<;he  Krankheit  der  Pferde 
418;  FiUrierbarkeit  des  Virus  349; 
doÄsen  Bez.  zum  Poliomyelitisvirus 
443. 


Borrel  sehe  Einschlüsse  bei  Schaf- 
pocken 380. 

Borsäure,  Wirkung  auf  filtrierbare 
Infektionserreger  384. 

Briefe,  Pockenübertragung  durch  701. 

Brillantkresylblau,  Färbung  von 
Blutmikrofilarien  203,  von  Stron- 
gyloplasmen  363 ;  Wirkung  auf 
Blutmikrofilarien  240. 

Bronchien,  Erkrankungen  bei  An- 
kylostomiasis 57,  bei  Filariasis  281, 
bei  Trichinose  91,  94,  bei  Variola 
705,  710. 

Brustfell  s.  „Pleura". 

Brutplätze  der  Phlebotomen  1012 ; 
der  Stegomyien  553. 

Bücher,  Variolaübertragung  durch  701. 

Büffel,  Vaccinegewinnung  bei  737. 

Burri-Verfahren  s.  ,, Tuschever- 
fahren". 

Bursa  copulatrix  des  Ankylosto- 
mum  44. 


C. 

Cachexia  montana  63. 

Calabarschwellungen  durch  Fi- 
larien 189,  283,  290. 

Canalis  gynaecophorus  der  Bil- 
harziawürmer  3. 

Carcinome  bei  Bilharziosis  27. 

Cellia  albimanus,  Uebertragung 
der  Filaria  bancrofti  durch  304. 

Celloidinfilter  für  Mikroorganis- 
men 359. 

Cerebro  Spinalflüssigkeit,  Vor- 
kommen von  Lyssavirus  im  831  ; 
Veränderung  bei  PoHomyelitis  epid. 
437. 

Chamberland-Filter,  Filtration 
von  Mikroorganismen  durch  354 ; 
Verhalten  des  Peripneumonievirus 
961,  des  Poliomyehtisvirus  440,  des 
Variolavaccinevirus  753. 

Chemikalien,  Wirkung  auf:  An- 
kylostomumlarven  50 ;  Blutmikrofi- 
larien 239 ;  filtrierbare  Infektions- 
erreger 384  ;  Lyssavirus  866  ;  Peri- 
pneumonievirus 956 ;  PoUomyelitis- 
virus  440 ;  Rinderpestvirus  974 ; 
Variolavaccinevirus  752. 

Chemotherapie  bei  Infektionen  niil 
filtrierbaren  Erregern  390,  bei  Po- 
liomyelitis epidem.  450. 

Chinin,  Wirkung  bei  Gelbfieber  584  : 
bei  Infektionen  mit  filtrierbaren  Er- 
regern 390 ;  auf  Blutmikrofilarien 
240,  241  ;  auf  Vaccinelymphe  752. 

C  h  i  t  i  n  h  a  u  t  der  Trichinen  76. 

C  h  i  t  i  n  z  ä  h  n  e  der  Ankyiosloraum- 
larven  49. 

Chlamydozoa-Strongyloplas- 
m  c  n  361  ;  Geschichtliches  347  ; 
Technik  der  Untersuch.  361  ;  Fär- 
bung 362  ;  Morphologie,  Größe  365  ; 
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Vermehrung  und  Entwickelung  365, 
366  ;    ätiologische    Bedeutung  als 
Krankheitserreger    366 ;  pathogene 
Wirkung  367. 
Chlamydozoon  myxomae  399. 

—  trachomatis  353,  629. 

—  variolae-vaccinae  353,  748. 

Chloroform,  Anwendung   bei  An- 

kylostomiasis  61 ;  Wirkung  auf  Vac- 

cinelymphe  752. 
Chlorose,  tropische  oder  ägyptische 

s.  „Ankylostomiasis". 
Chrysops  als  Ueberträger  von  Fi- 

laria  loa  189,  268,  294,  310. 
Chylocele   durch   Filaria  bancrofti 

189. 

C  h  y  1  u  r  i  e  durch  Filaria  bancrofti 
189. 

Claytonapparat,  Verwendung  zur 
Stegomyienbekämpfung  599. 

Coccidien  bei  Impetigo  contagiosa 
475. 

Coenurus  serialis,  Bezieh,  zum 
Echinococcus  151. 

Conjunctiva  als  Eintrittspforte  für 
filtrierbare  Infektionserreger  378 ; 
Erkrankung  bei  Rinderpest  972,  bei 
Trachom  623,  bei  Trichinose  103, 
bei  Variola  705,  710,  nach  Vaccina- 
tion  725 ;  Filaria  loa  unter  der  309. 

Cornea  als  Eintrittspforte  für  fil- 
trierbare Infektionserreger  378 ;  Er- 
krankung bei  Trachom  623,  bei  Va- 
riola 710,  nach  Vaccination  725 ; 
Verhalten  bei  Variolavaccine-Immu- 
nität  388,  762,  763,  gegen  Geflügel- 
pockenvirus 413. 

C  r  e  s  y  1 ,  Stegomyienbekämpfung  mit 
600. 

Crinoleindämpfe,  Stegomyienbe- 
kämpfung durch  600. 

Cryptococcus  xanthogeuicus 
502,  554. 

Culex  als  Zwischenwirt  von  Filarien 
255,  von  Fil.  bancrofti  304,  305, 
306 ;  des  Erregers  des  Katarrhal- 
fiebers  der  Schafe  376. 

—  fatigans,  Denguefieber-Uebertra- 
gung  durch  376,  994. 

—  fasciatus  s.  „Stegomyia  calopus". 
Culicide,  Stegomyienbekämpfung 

durch  600. 
Cuticula  der  Blutmikrofilarien  213. 
Cuticularstacheln  der  Bilharzia- 

Avürmer  3. 

Cyan wasserstoffsäure,  Wirkung, 

auf  Vaccinelymphe  752. 
Cyclasterion   scarlatinae  399. 
Cyclopskrebschen  als  Ueberträger 

des  Dracunculus  medin.    188,  191, 

295,  325. 

Cyste nkörperchen  im  Cytoryctes 

variolae-vaccinae  749. 
Cystokonien  (Lipschütz)  367. 


Cytoryctes  Jenneri  bei  Maul-  u. 
Klauenseuche  481. 

—  luis  496. 

—  variolaie-vaccinae368,487,  745. 

D. 

Dachs,  Erkrankung  an  Lyssa  824, 
an  Trichinose  79. 

Damwild,  Lyssainfektionen  800. 

Darm,  Mikrofilarien  in  den  Kapilla- 
ren des  244 ;  Veränderungen  bei 
Poliomyelitis  epid.  434,  bei  Rinder- 
pest 973 ;  s.  auch  „Magendarm- 
kanal". 

Darmsaft,  Wirkung  auf  Pohomye- 
ütisvirus  441. 

Darmtrichinen  75. 

Dauerformen  der  filtrierbaren  In- 
fektionserreger 384. 

Denguefieber  403,  994;  Filtiier- 
barkeit  des  Virus  347 ;  Eintritts- 
pforten «378 ;  Zwischenwirte  376. 

Dermacentor  occidentalis  als 
Zwischenwirt  des  Virus  bei  Spotted 
fever  376,  403. 

Dermatosen,  Mischinfektionen  mit 
Vaccine  725. 

Dermococcus  le  Dantec  bei  Ele- 
phantiasis 287. 

Dermotrope  Virusarten  381,409. 

Desinfektionsmaßnahmen  bei 
Ankylostomiasis  65,  bei  Gelbfieber 
531,  bei  Poliomyelitis  epid.  457. 

Desinfizientien  s.  „Chemikalien". 

Deutschland,  Verbreitung  der  An- 
kylostomiasis 43,  der  Lyssa  799,  der 
Trichinose  81 ;  Impfgesetz  für  694. 

Dextroseserum,  Züchtung  der  Fi- 
larien in  260. 

Diazoreaktion  bei  Trichinose  103. 

Diarrhöen  bei  Pappatacif  ieber  999 ; 
bei  PoUomyelitis  epid.  430,  432,  455  ; 
bei  Rinderpest  972. 

Dickdarm  s.  „Rectum". 

Dilutionsmethode  (Högyes)  der 
Lyssa-Schutzimpfung  899,  909. 

Diphtherie,  Verlauf  bei  Vaccinier- 
ten  728. 

Diphtheriebacillen  bei  Noma 
473. 

Diplococcus  exan  t  h  em  a  t  i  c  u  5 
498. 

—  scarlatinae  467. 
Diplokokken,  Befunde  bei :  Beri- 

Beri  492;  Gelbfieber  503;  Gelenk- 
rheumatismus 478 ;  Masern  465 ; 
Noma  474;  Scharlach  467;  Schlaf- 
krankheit 494;  Trachom  628. 
Dirofilaria  immitis  186,  187,193, 
315. 

—  magalhaesi  315. 

Disposition  für  :  filtrierbare  In- 
fektionserreger 377  ;  für  Gelbfieber 
567 ;  für  Poliomyelitis  epid.  454 ; 
für  Trachom  625;  für  Variola  702. 
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Dochmiosis  s.  „Ankylostomiasis". 
Döhle  sehe  K  ö  r  p  e  r  c  h  e  u  bei  Schar- 
lach 468. 

Dottergang  ii.  -stock  der  Bilhar- 
ziawürnier  4. 

Driicuiiculus  medinensis  190; 
Verbreitung,  Morphologie  321 ;  Bio- 
logie 323  ;  Larve  323  ;  Ueberträger 
324 ;  Epidemiologie  der  Infektion, 
Klinik,  Therapie  326 ;  Prophylaxe 
327. 

Dreitagefieber   der   Rinder  1003. 

Druckschwankung  e  n, Wirkung  auf 
Blutmikrofilarien  237. 

Dunkelfeldbeleuchtung,  Unter- 
such, der  Chlamydozoen-Strongylo- 
plasmen  361 ;  des  Poliomyelitisvirus 
441. 

Durchwachsen  von  Bakterien  durch 
Filterkerzen  355. 


E. 

Echinococcus  multilocularis 
123,  129,  131. 

—  polymorph  US  124,  131. 

Ec h i nokokk  en f  1  üssigk ei  t  133; 
als  Antigen  157  ;  als  Bakteriennähr- 
boden 135 ;  Toxinwirkung  136. 

Echinokokkenkrankhei  tl23,125  ; 
sekundäre  129 ;  Verbreitung  128, 
130;  Prophylaxe,  Behandlung  128, 
130 ;  Blutbild  bei  137  ;  alte  Echino- 
kokkenträger 151. 

—  Serodiagnose  mittels  Präzipitinen 
141,  145,  mittels  Komplementbin- 
dung 147,  155,  156,  162,  165;  bei 
Tieren  154 ;  bei  vereiterten  Hyda- 
tidencysten  170 ;  mittels  Meiostag- 
minreaktion  175. 

Echinokokkensera,  Antikörperge- 
halt 161 ;  Nachweis  anaphylakti- 
scher  Antikörper  173. 

Eichung  von  Filterkerzen  für  Mi- 
kroorganismen 354. 

Eier  der  Ankylostomen  48,  60;  der 
Bilharziawürmer  4,  10 ;  der  Phle- 
botomen 1010 ;  der  Stegomyien  546, 
549,  550. 

Einbettung  von  Mikrofilarienprä- 
paraten  200. 

Einschlußblennorrhoe  636;  Fil- 
trierbarkeit  des  Virus  348. 

Einschlüsse  bei:  Geflügelpocke  369, 
411;  Hundestaupe  370;  Pferdesterbe 
398  ;  Pocken  487  ;  Poliomyelitis  epid. 
442  ;  Schafpocken  414  ;  Scharlach 
399,  467,  468;  Trachom  633;  Vari- 
cellen 403  ;  Färbung  der  bei  Stron- 
gyloplasmen-Infektionen   363,  364. 

Einschlußkrankheiten  368. 

Eintrittspforten  der  filtrierbaren 
Infektionserreger  377. 

Eintrocknung   s.  „Austrocknung". 

Eisbär,  Trichinose  79. 


Eisenhämatoxylin  zur  Färbung 
der  Strongyloplasmen  363,  364  ;  der 
v.  Prowazek-IIalbersUidtergchen  Kör- 
chen  631,  632. 

Eisenpräparate,  Auwendung  bei 
Filariasis  306. 

Eisessigkollodium  bei  Herstel- 
lung von  Ultrafiltern  359. 

Eiter ungsstadium  der  Variola  705. 

Ekzema  vaccinatum  726. 

Elektrische  Ströme,  Wirkung 
auf  Blutmikrofilarien  239. 

Elementarkörperchen  365,  373; 
der  Guarnierischen  Körperchen  750 ; 
bei  Molluscum  contagiosum  407  ; 
bei  Scharlach  401 ;  s.  auch  ,, Stron- 
gyloplasmen". 

Elephantiasis  durch  Filaria  ban- 
crofti  189,  283,  286;  Verschwin- 
den der  Mikrofilarien  bei  277. 

—  glabra  und  nostras  286. 

Embryo  hexacanthus  des  Echi- 
nococcus 124,  130. 

Empyeme  bei  Variola  710. 

Encephalitis  bei  Variola  710. 

Entartung  der  Nervenzellen  bei 
Lyssa  842. 

Entropium   bei   Trachom  623. 

Encystierung  der  Ankylostomum- 
larven  49. 

E  o  s  i  n ,  Wirkung  auf  Vaccinelymphe 
752. 

Eosinmethylenblaugemische, 
Färbung  d.  Strongyloplasmen  durch 
363. 

Eosinophilie  des  Blutes  bei  An- 
kylostomiasis 58 ;  bei  Echinokok- 
kenkrankheit 126,  127,  138,  176; 
bei  Filariasis  191,  278 ;  bei  Tri- 
chinose 92,  96,  103. 

Epidermale  bzw.  epitheliale  Vi- 
rusarten 381,  405. 

Epidemiologie  der  Ankylostomia- 
sis 51,  61 ;  der  Bilharziosis  17,  24 ; 
des  Gelbfiebers  563  ;  der  Trichinose 
101 ;  des  Pappatacifiebers  1000  ;  der 
Rinderpest  974 ;  der  Variola  657, 
691. 

Epineplirin,  Anwendung  bei  Po- 
liomyelitis epidem.  450. 

Epithelioma  contagiosum  des 
Geflügels   s.  „Geflügelpocke". 

—  der  Tauben,  Nachweis  des  Erregers 
bei  Dunkelfeldbeleuchtung  361. 

Epitheliosen  durch  filtrierbare  In- 
fektionserreger 368. 

Erblindung  nach  Anwendung  von 
Extract.  fiUcis  61 ;  durch  Variola- 
infektion  710. 

Erbrechen  bei  Pappatacificber  999. 

Ergüsse,  cliylöse  bei  Filariasis  189. 

Erhitzung  s.  „Hitze". 

Erstimpfung  665,  768;  Klinik  der 
721. 

E  r  u  p  t  i  o  n  s  8 1  a  d  i  u  m  der  Variola  704. 
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Erysipele  bei  Variola  709 ;  nach 
Vaccmation  727. 

Erythrocyten,  Verhalten  bei  Echi- 
nokokkenkrankheit 137. 

Erythrosin,  Wirkung  bei  Sonnen- 
licht auf  filtrierbare  Infektionserreger 
386. 

Esel,  Variolaübertragung   auf  736. 

Essigsäure,  Wirkung  auf  filtrier- 
bare Infektionserreger  384,  auf  Va- 
riolavaccinevirus  752. 

Eukalyptusöl,  Anwendung  bei  An- 

kylostomiasis  61. 
Eule,  Lyssaübertragung  auf  825. 

Europa,  Vorkommen  von :  Ankylo- 
stomiasis  43 ;  Filariasis  192,  301 ; 
Gelbfieber  524;  Trachom  624;  Tri- 
chinosis  80. 

Euter,    Verhalten    des  Peripneumo- 

nievirus  im  964. 
Exanthem    der    Variola    vera  704, 

706,  708. 

Exkrete,  Mikrofilarien  in  190,  245; 

Poliomyelitis  vir  US  in  453. 
Exkretionsapparat  der  Blutmikro- 

filarien  221. 

Extractum  filicis,  Wirkung  bei 
Ankylostomiasis  61 ;  bei  Filariasis 
274. 

Extrakte  aus  Echinokokken  als  spe- 
zif.  Antigene  159,  160. 

Exzitationsstadium  der  Lyssa  bei 
Tieren  810,  beim  Menschen  815. 


F. 

Faecee,  Nachweis  von  Ankylostomen- 
eiern  48,  59,  von  Bilharziaeiern  37 ; 
Variolaübertragung  durch  701 ;  Vi- 
rus der  Poliomyelitis  epid.  in  453 ; 
Rinderpestvirus   in  973. 

Facialislähmungen  bei  Poliomye- 
litis epid.  431. 

Fadenwürmer  s.  „Nematoden". 

Färbung  von  Chlamydozoen-Stron- 
gyloplasmen  362,  von  Guarnieri- 
schen  Körperchen  745,  747,  von  Ne- 
grischen  Körperchen  853,  von  Blut- 
mikrofilarien  201,  von  Poliomyelitis- 
virus 441. 

Farnkrautextrakt,  Wirkung  bei 
Ankylostomiasis  61. 

Fäulnis,  Wirkung  auf  filtrierbare 
Infektionserreger  385,  auf  Trichinen 

Fettgewebe,  Filaria  perstans  in  312. 

Fibrolysin,  Anwendung  bei  Filaria- 
sis 306. 

Fieber  bei  Filariasis  281 ;  bei  Lyssa 
816,  929;  bei  Pappatacifieber  993, 
997;  bei  Rinderpest  972;  bei  Tri- 
chinose 103 ;  bei  Variola  703,  706. 


Filaria  bancroiti  188,  228,  301; 
Ausreifung  im  defin.  Wirt  270; 
Verbreitung  301 ;  Morphologie  302  ; 
Ueberträger  304;  Prophylaxe  und 
Therapie  der  Infektion  306. 

—  conjunctivae  der  Equiden  190, 
315. 

—  demarquai  188,  229,  313;  Ver- 
breitung, Morphologie  314,  Ueber- 
tragung  315. 

—  gigas  315. 

—  labialis  315. 

—  loa  188,  190,  229,  276,  306;  Zwi- 
schenwirte 268 ;  Ausreifung  im  de- 
fin. Wirt  269 ;  Calabarschwellungen 
durch  291;  Verbreitung  306;  Afor- 
phologie  307  ;  Aufenthalt  u.  Wande- 
rungen 308 ;   üebertragung  268. 

—  medinensis  s.  „Dracunculus  me- 
din.". 

—  ozardi  229,   270,   313,  315. 

—  perstans  188,  229,  310;  .\usrei- 
fung  im  defin.  Wirt  270 ;  Verbrei- 
tung 310  ;  Morphologie  311 ;  Üeber- 
tragung 312. 

—  philippinensis  315. 

—  powelli  315. 

—  taniguchi  315. 

—  vivax  229. 

—  volvulus  s.  „Onchocerca  volvulus". 
Filariasis,    Symptome    191,  278; 

Diagnose  192  ;  Epidemiologie  293  ; 
geograph.  Verbreitung  u.  deren  Ab- 
hängigkeit von  der  Biologie  der  Pa- 
rasiten und  ihrer  Ueberträger  294 ; 
Abhängigkeit  von  dem  Lebensalter 
des  Wirtes  297  ;  Infektion  mit  ver- 
schiedenen Fil.  -  Arten,  Immunität, 
Resistenz  300 ;  Prophylaxe  u.  The- 
rapie 301. 
Filarien,  Morphologie  u.  Systematik 
der  erwachsenen  185,  270 ;  wich- 
tigste Formen  188 ;  Geschichtliches 
192;  Biologie  190,  271;  Sitz  im 
Körper  und  pathogeue  Wirkungen 
191,  278  ;  Untersuchungsmethodik 
193  ;  Mikrofilarien  195  ;  Verhalten 
im  Zwischenwirt  255 ;  künstliche 
Züchtung  260;  Infektion  des  defin. 
Wirtes  durch  die  Mücke  261 ;  Aus- 
reifung im  defin.  Wirt  269 ;  posit. 
Fil.-Befunde  bei  negat.  Mikrofil.-Be- 
funde  und  umgekehrt  274 ;  Lebens- 
dauer der  erwachsenen  273 ;  Vor- 
kommen bei  verschiedenen  Rassen 
296,  bei  verschiedenen  Geschlechtern 
296. 

Filarienfieber  189,  281. 

Filarienträger  293. 

Filariidae  187,  282,  283. 

Filmaron,  Anwendung  bei  Ankylo- 
stomiasis 61. 

Filtration  von  Infektionserregern 
354,  365,  463,  514;  Anforderungen 
357 ;    Einfluß     der  Filtrationsge- 
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i^ohwincligkeit  355,  der  Porengröße 
und  Adsorption  355,  365 ;  Durch- 
wachsen der  Filter  355. 

F  i  1 1  r  i  e  r  b  a  r  k  e  i  t  des  Virus  bei : 
Flecktypluis  349,  353  ;  Geflügelpockc 
346,  410,  518;  Gelbfieber  346,  353, 
518,  560;  Geschwülsten  349;  Hüh- 
nerleukämie 348,  353,  371 ;  Hühner- 
pest 346,  350,  355,  359;  Hunde- 
staupe 347,  520 ;  Katarrhalfieber  der 
Schafe  347,  353,  519 ;  Küstenfieber 
349 ;  Lyssa  351,  353,  860 ;  Masern 
348,  353  ;  Maul-  und  Klauenseuche 
351,  353,  516 ;  Meerschweinchen- 
lähme 348,  353,  520;  Pappataci- 
fieber  1003;  Pellagra  349;  Peri- 
pueumonie  der  Rinder  960 ;  Polio- 
myeütis  epid.  348,  429,  440;  Rin- 
derpest 974 ;  Sarkom  349 ;  Schaf- 
pocken 346,  415  ;  Schweinepest  347, 
353  ;  Trachom  628  ;  Tsutsugamushi- 
k rankheit  349;  Varicellen  349,  403; 
Variola-Vaccine  347, 848, 859, 758 ;  Ver- 
rucae 348,  353  ;  des  Virus  myxoma- 
tosura  348,  353,  371,  399,  517  ;  des 
Spirillum  parvum  349. 

Fixation  von  Mikrofilarien-Präpara- 
ten  200 ;  von  Chlamydozoen-Stron- 
gylopIasmen-Präparaten  362,  364. 

Fleckenkrankheit  des  Tabaks  s. 
,, Tabakmosaikkrankheit". 

Flecktyphus,  Mikroorganismenbe- 
funde bei  371,  497 ;  Fütrierbarkeit 
des  Virus  349,  353,  402;  Uebertra- 
gung  durch  Zwischei>wirte  376. 

Fleisch  als  Infektionsquelle  für  Lys- 
sa 796. 

Fliegen  als  Ueberträger  des  Polio- 
myelitisvirus 455,  des  Variolavaccine- 
virus  701. 

Flöhe,  Uebertragung  von  Filarien 
269,  von  Lyssavirus  794,  von  Po- 
liomyelitis 455. 

Fluk  tuation,  transthorazische  bei 
Echinokokkenkrankheit  127. 

Flußfieber,  japanisches  s.  „Tsutsu- 
gamushikrankheit". 

F  o  r  m  a  1  i  n ,  Anwendung  bei  Fixie- 
rung von  Einschlußpräparaten  364, 
bei  Bekämpfung  von  Pappatacifie- 
bermücken  1014,  bei  Filarienunter- 
snchung  194,  199. 

Wirkung  auf :  Ankylostomumlarven 
51 ;  Blutmikrofilarien  239  ;  Lyssa- 
virus 866  ;  Poliomyelitisvirus  440  ; 
Variolavaccincvirus  752. 

Frankreich,  Impfgesetze  689;  Lys- 
saverbrcitung  802. 

Fronch  method  der  Rinderpest- 
Immunisierung  984. 

Frisch  färb  ung  von  Mikrofilarien 
201. 

Frosch,  Lvssainfektion  825. 
Fuchs,  Ankylostomon  bei  45;  Lyasa- 

infektion  793,  794,  800,  824;  Tri- 

chinosis  79. 


Fuchsin    bei   Färbung  von  Mikro- 
filarien 204. 
Frühreaktion  bei  Impfung  724. 

Funiculitis  durch  Filaria  bancrof ti 
189,  286. 

Furunkulose  bei  Trichinose  99, 
103. 

Fütterungsinf ektion  mit  Anky- 
lostomen  51,  53  ;  mit  Peripneumonie- 
virus  963 ;  s.  auch  ,, Magendarm- 
kanal". 


G. 

Galle,  Wirkung  auf  :  filtrierbare  In- 
fektionserreger 385  ;  Lyssavirus  866  ; 
Pappatacifiebervirus  1002 ;  Polio- 
myelitisvirus 440 ;  Variolavaccinc- 
virus 752. 

Gallenblase,  Bilharziaeier  in  34. 

Gallenimpfung  bei  Rinderpest  977, 
980. 

Gallertfilter  für  Mikroorganismen 
359. 

Ganglienzellen,  Veränderungen  bei 
Lyssa  839,  bei  Poliomyelitis  epid. 
436. 

Gangrän  der  Haut  bei  Variola  709, 
nach  Vaccination  727. 

Gans,  Infektion  mit  Lyssa  825,  mit 
Trichinen  79. 

Gebrauchsgegenstände,  Variola- 
übertragung  durch  701. 

Geflügel  s.  „Vögel". 

Geflügeldiphtherie,  Zücht.  der 
Erreger  374 ;  Bezieh,  zur  Geflügel- 
pockc 413  ;  Mischinfektionen  382. 

Geflügelpest,  Neurotropismus  des 
Virus  380 ;  s.  auch  „Hühnerpest". 

Geflügelpocke  409 ;  Fütrierbarkeit 
des  Virus  346,  410,  518;  Dermo- 
tropismus  dess.  378,  380 ;  Färbung 
dess.  362  ;  Einschlüsse  bei  369,  411 ; 
materne  Uebertragung  379 ;  Resi- 
stenz des  Virus  384,  386  ;  Immuni- 
tät 388,  389;  Bezieh,  zur  Geflügel- 
diphtherie 413. 

G  e  h  i  r  n ,  Veränderungen  bei  Lyssa 
838 ;  bei  Poliomyelitis  epid.  434 ; 
Lokalisation  des  Lyssavirus  im  830 ; 
Wirkung  des  Peripneumonievirus  im 
964 ;  Vorkommen  von  Echinokokken 
im  125,  130,  von  Mikrofilarien  244, 
von  Trichinen  91,  92. 

Geißelfärbungsmethode  Löff  lers, 
Färbung  der  Chlamydozoen-Stron- 
gyloplasmen  362,  des  Poliomyelitis- 
virus 441,  des  Erregers  des  Mollus- 
cum contag.  407. 

Geisteskranke,  Trichinose  102. 

G  e  k  r  ö  s  v  0  n  e  n  ,  Bilharzia,würmer  in  8. 

Gelatinef  i  iter  für  Mikroorganis- 
men 359. 
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Gelbfieber,  Geschichtl.  und  geogr. 
Verbreitung  523  ;  Uebertragung  528  ; 
Stegoniyia  calopus  als  Ueberträger 
376,  541 ;  Mikroorganismenbefunde 
bei  371,  502;  Kranklieitsbild  570; 
Mischinfektionen  382 ;  Pathogenese 
590 ;  Obduktionsbefunde  586 ;  mi- 
krosk.  Veränderungen  588 ;  Diagno- 
se 579 ;  Prognose  582 ;  Therapie 
583 ;  Immunität,  Disposition  u.  ihre 
Bezieh,  zur  Epidemiologie  563 ; 
Prophylaxe  und  Bekämpfung  593 ; 
Schutzimpfung  602. 

Gelbfiebervirus  554,  Filtrierbar- 
keit  346,  353,  518,  560;  Uebertra- 
gung durch  Zwischenwirte  376,  528, 
541,  562 ;  Eintrittspforten  378 ;  Kul- 
turversuche 562. 

Gelbsucht  der  Seidenraupen  423. 

Gelenkrheumatismus,  Mikroorga- 
nismenbefunde bei  477. 

Geloseserum,  Züchtung  des  Peri- 
pneumonievirus  auf  955. 

Genitalien,  Vaccineerkrankungen 
725 ;  Elephantiasis  der  männlichen 
289,  294. 

Genitalporus  der  Blutmikrofilarien 
220. 

Genitalsekrete,  trachomähnl.  Ein- 
schlüsse in  637,  644. 

Gentianaviolett,  Filarienf  ärbung 
mit  199. 

Geschlecht,  Einfl.  auf  Häufigkeit 
der  Filarienerkrankung  296,  auf 
Lyssamorbidität  797. 

Geschlechtsorgane  s.  „Genit-a- 
Hen". 

Geschwulsterreger,  Filtrierbarkeit 
349. 

Geschwürsbildung  durch  Filarien 
189  ;  bei  Variola  705,  706,  713  ;  nach 
Vaccination  727. 

Giemsafärbung für  : Chlamydozoen- 
Strongyloplasmen  362 ;  Poliomyeli- 
tisvirus 441  ;  Trachomeinschlüsse 
629,  631 ;  Scharlacheinschlüsse  401 ; 
Molluscum  contagiosum  -  Einschlüsse 
407;  Filarien   196,  203. 

Gonokokken,  Bezieh,  der  Prowazek- 
zek-HalberstädterschenKörperchehzu 
den  634,  636. 

Glandula  submaxillaris,  Lys- 
savirus  in  der  832. 

Gl  ossinen  als  Ueberträger  von  On- 
chocerca  volvulus  268. 

Glottisödem  bei  Calabarschwellun- 
gen  290. 

Glyzerin,  Anwendung  bei  Trichi- 
nose 105. 

Wirkung  auf :  filtrierbare  Infek- 
tionserreger 384 ;  Lyssavirus  866, 
910 ;  Poliomyelitisvirus  429,  440 ; 
Rinderpestvirus  974  ;  Variolavaccine- 
virus  751,  752,  773. 
Gramfärbung,  Verhalten  derStron- 
gyloplasmen  363. 


Granula  der  Conjunctiva  bei  Tra- 
chom 623. 

G  u  a  r  n  i  e  r  i  sehe  K  ö  r  p  e  r  c  h  e  n  bei 
Variola  368,  487,  745,  747;  bei 
Lyssa  484. 

Guineawurra  s.  „Dracunculus  me- 
dinensis". 

Gy  naecophorus  1. 

G- Zellen  Rodenwaldts  bei  Blut- 
mikrofilarien 225. 


Habronema  bei  Pferden  268. 
Hämalaun  zur  Färbung  von  Stron- 

gyloplasmen  363. 
Haemamoeba  Denguii  371. 
Hämatoxylin    zur    Färbung :  von 

Filarien  194,  196,  203;  von  Stron- 

gyloplasmen  363. 
Hämaturie    bei  Bilharziakrankheit 

23,  35. 

Hammel,  Ankylostomen  bei  45. 

Hämoglobin,  Verhalten  bei  Anky- 
lostomiasis  57  ;  bei  Trichinose  96. 

Hämolysine  im  Immunserum  bei 
Variolavaccine  762. 

Hämophilie,   Vaccination   bei  728. 

Hämotrope  Virusarten  381,  418. 

Hamularia  equi  315. 

Harappari   s.  ..Bilharziakrankheit". 

Harn,  Variolaübertragung  durch  701 ; 
Verhalten  bei  Trichinase  103 ;  Fi- 
larialarven  in  190,  245. 

Harnblase,  Bilharziawürmer  in  der 
4,  5,  8,  13,  25,  26. 

Harnfisteln  bei  Bilharziakrankheit 
23,  26,  30. 

Haustiere,  Ankylostomen  bei  45; 
Bilharziawürmer  bei  6,  7,  18. 

Haut  als  Eintrittspforte  für  :  filtrier- 
bare Infektionserreger  378,  380 ;  Va- 
riolavirus  702,  704,  757 ;  Ankylo- 
stomen 52  ;  Bilharziawürmer  17,  19  ; 
Mikrofilarien  in  der  244,  245,  251, 
252 ;  —  Veränderungen  bei  Bilhar- 
ziakrankheit 35  ;  bei  Gelbfieber  586  ; 
bei  Variola  704—708. 

Hauttumoren,  fibromartige  durch 
Filaria  volvulus  189,  191,  318. 

Heart-water  der  Schafe  398 ;  Am- 
blyomma  hebroeura  als  Zwischenwirt 
376. 

Heer,    Revaccination    im  deutschen 

687;  Pockenmorbidität  693. 
Heilbarkeit  der  Lyssainf ektion  826. 
Heine  - Medin sehe  Krankheit  s. 

„Poliomyelitis  epidemica". 
Helminthen,  Toxinproduktion  123. 
Herpens  tonsurans,  Uebertragung 

durch  Vaccination  728. 
Herz,  Verhalten  bei  Ankylostomiasis 

58,  bei  Echinokokkenkrankheit  129. 

bei   Filariasis   191,   242,   243,  bei 

Gelbfieber  586,  589,  bei  Trichinose 

91. 
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Hirudin,  Anwendung  bei  Filarien- 

untcrsucliung  199. 
Histologie  der  Variola  714. 

Hitze,  Wirkung  auf:  Ankylostomum- 
larven  50 ;  Blutmikrofilarien  238 ; 
filtrierbare  Infektionserreger  385 ; 
Lyssavirus  865 ;  Poliomyelitisvirus 
440  ;  Rinderpestvirus  974  ;  Trachom- 
virus 628  ;  Trichinen  78  ;  Variola- 
vaccinevirus  751,  765. 

Hoden,  Mikrofilarien  im  244;  Ver- 
änderungen bei  Variola  714. 

Hofbildung  bei  Strongyloplasmen 
365. 

Högyessches  Wutschutzimpf ungs- 
verfahren  899,  909. 

Hornhaut  s.  ,, Cornea". 

Horse-pox  667,  720. 

Horse-sickness  s.  „Pferdesterbe". 

Huhn,  Trichinen  beim  79;  Lyssain- 
fektion  825. 

Hühnerdiphtherie  s.  „Geflügeldi- 
phtherie". 

Hühnerleukämie,  Blutveränderun- 
gen bei  381  ;  Filtrierbarkeit  des  Vi- 
rus 348,  353,  371 ;  experimentelle 
419. 

Hühnerpest,  Inkubation  379  ;  Misch- 
infektionen 382. 

Hühnerpestvirus,  Filtrierbarkeit 
346,  350,  355,  359;  Züchtungsver- 
suche 374 ;  Eintrittspforten  378 ; 
Generalisierung  379  ;  Resistenz  384, 
385,  386;  Bezieh,  z.  Poliomyelitis- 
virus 443. 

Hühnersarkom,  filtrierbares  Virus 
des  423. 

Humor  aqueus,  Lyssavirus  im  835. 

Hund,  Infektion  mit:  Bilharzia  japo- 
nica  7,  18 ;  Dracunculus  medinens. 
321;  Echinokokken  124;  Lyssa  792, 
794,^801;  Trachom  626;  Trichinen 
74,  78,  79,  95  ;  Immunisierung  gegen 
Lyssa  901,  914. 

Hundefilarien  187,  232,  237,  255, 
256,  261,  262,  269. 

Hundepest  417. 

Hundestaupe  417;  Einschlüsse  bei 
370  ;  Mischinfektionen  382  ;  Filtrier- 
barkeit des  Virus  347,  520. 

Hundskrankheit  s.  „Pappatacifie- 
ber". 

Hunds wut  8.  „Lyssa". 
Hydatiden  der  Echinokokken  124. 
Hydatidenknistern    bei  Echino- 
kokkenkrankheit 127. 

Hydronephrose  bei  Bilharziakrank- 

heit  23.  29. 
Hydrophobie  bei  Lyssa  811. 
Hydroxylamin,  Wirkung  auf  Vac- 

cinelymphe  752. 
Hy perl eukocy tose  bei  Trichinose 

96 ;  8.  auch  „Leukozyten". 
Hypnococcus  494. 

Handbuch  der  pathogencn  Mikroorganismen.  2. 


I. 

Igel,  Lyssainfektion  824. 

Ikterus  bei  Gelbfieber  586,  592. 

Ileum,  Veränderungen  bei  Ankylo- 
stomiasis  59. 

Iltis,  Trichinen  beim  79. 

Immunität  gegen  :  Ankylostomiasis 
55  ;  Filarienerkrankungen  300 ;  Ge- 
flügelpocken 412  ;  Gelbfieber  564  ; 
Lyssa  387,  897,  922;  Pappataci- 
fieber  999,  1003  ;  Poliomyelitis  epid. 
446 ;  Rinderpest  976 ;  Schafpocken 
415;  Trichinen  98;  Variola  702, 
703,  754,  Verhalten  des  Organismus 
765,  Vererbung  767. 

Immunkörper  s.  „Antikörper". 

Immunserum,  Nachweis  mikrobi- 
zider  Stoffe  bei  Pohomyelitis  448, 
bei  Peripneumonie  967. 

Impetigo  contagiosa,  Mikroorga- 
nismenbefunde bei  475 ;  Uebertrag- 
ung  durch  Vaccination  728. 

Impfgesetz,  deutsches  694 ;  Er- 
folge 696. 

Impfung,  Ausführung  beim  Men- 
schen 775 ;  s.  auch  „Vaccination" 
und  „Revaccination". 

Infektionserreger, filtrierbare 
345,  463,  513 ;  Begriffsbestimmung 
und  geschichtlicher  Ueberblick  345  ; 
Systemstellung,  Einteilung  und  No- 
menklatur 350,  381 ;  Filtration  354  ; 
Biologie  372 ;  Sedimentierung  und 
Ausschleuderung  373  ;  Züchtungsver- 
suche 374  ;  Virulenz  376  ;  Eintritts- 
pforten 377  ;  Disposition  und  Kon- 
tagiosität  377  ;  Inkubationsdauer  der 
Infektion  379 ;  Latenz  383 ;  Im- 
munitätsverhältnisse 386 ;  Technik 
der  Untersuchung  361  ;  Resistenz 
383;  Dauerformen  384;  Mutation 
389 ;  Beeinflussung  durch  Serum- 
und  Chemotherapie  390. 

Infektionskrankheiten,  Verlauf 
der  Pockenschutzimpfung  bei  728. 

Infektions wege  bei  Ankylostomia- 
sis 44,  51  ;  bei  Bilharziosis  17. 

Influenza,  Verlauf  bei  Vaccinierten 
228. 

Infusorienerde-Filter,  Verhal- 
ten der  Mikroorganismen  gegen  354. 

Inhalation  als  Infektionsmodus  für 
filtrierbare  Infektionserreger  378  ;  f. 
Peripneumonievirus  963  ;  für  Pocken- 
virus 702  ;  für  Poliomyelitisvirus  443. 

I  n  i  t  i  a  1  k  ö  r  p  e  r  c  h  c  n  bei  Trachom 
633  ;  bei  Variola  748. 

Initialstadium   der   Variola  703. 

Inkubationsdauer  bei:  Gelbfieber 
570 ;  Infektionen  durch  filtrierbare 
Erreger  379 ;  Lyssa  des  Men.schen 
812,  der  Tiere  809;  Pappatacificber 
995,  997;  Pocken  703,  707  (In- 
fektiosität der  Kranken  in  diesem 
Stadium  701)  ;  Poliomyelitis  epid. 
480  ;  Rinderpest  972  ;  Trichinose  93. 
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In  nenformationen  der  Negrischen 

Körperchea  849. 
Innenkörper  der  Blutmikrofilarien 

220. 

Inokulation  der  Blattern  659. 

Int  erver  tebralganglien,  Verän- 
derungen bei   Lyssa  842. 

Insekten  als  Ueberträger  von :  Fi- 
larien 255,  268 ;  Poliomyelitis  epid. 
455 ;  Variola  701 ;  Verruga  peru- 
viana 477  ;  Weilscher  Krankheit  511. 

Isolierungsmaßnahmen  bei  Gelb- 
fieber 596 ;  bei  Poliomyelitis  epid. 
457;   bei   Variola  712. 

I  z  a  1 ,  Wirkung  auf  Ankylostomum- 
larven  51. 


J. 

Jahreszeiten,  Einfluß  auf  Häufig- 
keit der  Filarienerkrankungen  295. 

Japan,  Bilharziakrankheit   in  25. 

J  e  j  u  n  u  m ,  Veränderungen  bei  Anky- 
iostomiasis  59. 


K. 

Kalb,  Gewinnung  von  Vaccinelymphe 
am  769 ;  Infektion  mit  Bilharzia- 
würmern  19,  mit  Variolavirus  734, 
736. 

Kalilauge,  Wirkung  auf :  Anky- 
lostomumlarven  50 ;  Guarnierische 
Körperchen  747 ;  filtrierbare  Infek- 
tionserreger 384. 

Kalium  permanganicum,  Wir- 
kung auf  filtrierbare  Infektionser- 
reger 384,  auf  PoliomyeUtisvirus 
440. 

Kalium,  pikrinsaures,  Wirkung 
auf  Blutmikrofilarien  240. 

Kalkdegeneration  siehe  „Verkal- 
kung". 

Kaltblüter,  Lyssainfektion  825 ; 
Trichinen  bei  79. 

Kälte,  Wirkung  auf :  Ankylostomum- 
larven  50 ;  Blutmikrofilarien  238 ; 
filtrierbare  Infektionserreger  385 ; 
Lyssavirus  865  ;  Peripneumonievirus 
956 ;  Poliomyelitisvirus  440 ;  Tri- 
chinen 78  ;  Variola vaccinevirus  751. 

Käme  1 ,  Mikrofilarien  beim .  249. 

Kamerun  Schwellungen  s.  „Cala- 
barschwellungen". 

Kammer wasser  s. „Humor  aqueus". 

Kaninchen,  Infektion  mit :  Echino- 
kokken 144  ;  Gelbfiebermaterial  537  ; 
Lyssa  822 ;  Molluscum  contag.  406 ; 
Poliomyelitismaterial  432 ;  Schar- 
lachmat-erial  401 ;  Trichinen  79,  91, 
95;  Variolavaccine  734,  735,  741  ; 
Immunisierung  gegen  Lyssa  901. 

Kapillaren,  Filarien  in  243,  252. 

Kapsel   der  Muskeltrichinen  89. 


Karbolfuchsiii  hei  Färbung  der 
Filarien  197,  204,  der  Strongyloplas- 
men  363. 

Karbolgentia  na  violett  bei  Fär- 
bung der  Strongyloplasmen  363. 

Karbolsäure,  Wirkung  auf:  An- 
kylostomumlarven  ;  filtrierbare 
Infektionserreger  384  ;  Lyssavirus 
866,  900  ;  Peripneumonievirus  956  ; 
Poliomyelitisvirus  440 ;  Rinderpest- 
virus 974;  Vaccinelymphe  752. 

Katarrhalfieber  der  Schafe  398; 
Filtrierbarkeit  des  Virus  347,  35.3, 
519  ;  Uebertragung  durch  Zwischen- 
wirte 376. 

Katayamakrankheit  35;  s.  auch 
„Bilharziakrankheit". 

Katze,  Bilharzia  japonica  bei  7,  18 ; 
Lyssainfektion  793,  794,  801;  Tri- 
chinen bei  73,  78,  95. 

Kauapparat  der  Ankylostomumlar- 
ve  49. 

Kehlkopf,  Erkrankung  bei  Variola 
705,  710. 

K  e  l  o  i  d  ,  postvaccinales  729. 

Keratitis  bei  Trachom  623,  bei  Va- 
riola 710. 

Keuchhusten,  Mikroorganismenbe- 
befunde  bei  504 ;  VerlauSf  bei  Vacci- 
nierten  728. 

Keuchhustenbacillus  Bordet  & 
Gengou  505. 

Kinder,  Disposition  für  Trachom 
625 ;  Lyssamorbidität  797. 

Kinderlähmung,  spinale,  akute, 
epidemische  s.  ,, Poliomyelitis  epide- 
mica". 

Kitasatofilter,  Verhalten  der  fil- 
trierbaren Infektionserreger  gegen 
372 ;  des  Variolavirus  753. 

Klatschpräparate  von  Chlamydo- 
zoen-Strongyloplasmen  362. 

Kleider,  Variolaübertragung  durch 
701. 

Kleiderläuse,  Flecktyphusübert  ra- 
gung durch  376,  402,  499,  501. 

Knochen,  Echinokokken  in  125,  129. 

Kohlengruben,  Verbreitung  der 
Ankylostomiasis  durch  63. 

Kokken,  Befunde  bei:  Beri-Beri 
492;  Gelbfieber  502;  Gelenkrheu- 
matismus 478 ;  Impetigo  contag. 
475  ;  Masern  465  ;  Maul-  u.  Klauen- 
seuche 480 ;  Noma  474 ;  Pemphi- 
gus neonat.  472 ;  Scharlach  466 ; 
Schlafkrankheit  494;  Skorbut  471: 
Syphilis  495;  Trachom  627;  Va- 
riola 486. 

Kollodiumsäckchen,  Kultur  des 
Peripneumonievirus  in  950. 

Kolloidfiltration  von  Mikroorga- 
nismen 359. 

Komplementbindungsreaktion 
bei  :  Echinokokkenkrankheit  147, 154. 
177;  Spezifiziiät  155,  Technik  156. 
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162 ;  Beurteilung  165  ;  —  bei  Lyssa 
927 ;  bei   Poliomyelitis   epid.   449 ; 
bei  Variolavaccine  761. 
Komplikationen  bei  Variola  706, 
709. 

Kongestiv  Periode  des  Gelbfiebers 
573. 

Konservierung  lebender  Mikrofila- 
rien  199. 

Kontaktinfektionen  durch  fil- 
trierbare Infektionserreger  377  ;  bei 
Pocken  701 ;  bei  Poliomyelitis  epid. 
451;  bei  Trachom  625. 

Kontrastfärbung  der  Initialkör- 
perchen  in  Trachomeinschlüssen  363. 

Körnerhaufen,  Farrescher  bei  Mus- 
keltrichinen 78. 

Körperchen,  v.  Prowazek-Halber- 
städtersche  bei  Trachom  629,  632. 

—  Guarnierische  bei  Variola  368, 
487,  745,  747. 

—  Negrische  bei  Lyssa  485,  845. 

Krankheit,  Aujeszkysche  417;  Hei- 
ne-Medinsche  s.  „Poliomyelitis  epi- 
demica". 

Kreolin,  Wirkung  auf  Lyssavirus 
866. 

Kresol,  Wirkung  auf  Ankylostomum- 
larven  51 ;  auf  filtrierbare  Infek- 
tionserreger 384. 

Kuhpocken  666. 

Kultur  von  Ankylostomumlarven  60 ; 
des  Peripneumonievirus  374,  950, 
951 ;  des  Poliomyelitisvirus  441. 

Kupfersulfat,  Wirkung  auf  Lyssa- 
virus 866. 

Küstenfieber,  Filtrierbarkeit  des 
Virus  349. 


L. 

Lähmungen  bei  Lyssa  des  Menschen 
816,  der  Tiere  811,  bei  Lyssa- 
Schutzimpfungen  915 ;  bei  Polio- 
myelitis epidem.  430;  bei  Variola 
710. 

Larven  des  Ankylostomum  49 ;  der 
Filarien  siehe  „Mikrofilarien" ;  der 
Phlebotomen  1011 ;  der  Stegomyien 
544,  549. 

Latenz  filtrierbarer  Infektionserreger 
im  Organismus  383 ;  des  Lyssavirus 
872;  des  Poliomyelitisvirus  444,446. 

Läuse,  Lyssaübertragung  durch  794 ; 
Flecktyphusübertragung  durch  376, 
402,  499,  501. 

Lebensalter,  Einfl.  auf  Häufigkeit 
der  Filarienerkrankungen  297,  auf 
Lyssamorbidität  797. 

Lebensdauer  der  erwachsenen  Fila- 
rien 273,  der  Blutmikrofilarien  235. 

Leber,  Echinokokken  in  124,  125, 
129,  130;  Mikrofilarien  in  242,244; 
Trichinen  in  91,  92,  99  ;  Erkrankung 


bei  Gelbfieber  587,  589 ;  bei  Bil- 

harziakrankheit  33,  36 ;  Einschlüsse 

in  der  bei  Scharlach  401. 
Leber-Milz-Hyper tTophie  s. 

„Bilharziakrankheit". 
Lecithin,  Wirkung   auf  filtrierbare 

Infektionserreger  386. 
Leichen,   Pockenübertragung  durch 

701. 

Leistendrüsen,  Volvulusmikrofila- 

rien  in  320. 
Leopard,    Dracunculus    medin.  bei 

321. 

Lepra,  Uebertragung  durch  Vacci- 
nation  728. 

Leukämie,  infektiöse  bei  Hühnern 
s.  „Hühnerleukäjnie". 

Leukocyten,  Verhalten  bei  Echiuo- 
kokkenkrankheit  138 ;  bei  Gelbfie- 
ber 581;  bei  Lyssa  929;  bei  Tri- 
chinose 96. 

Licht,  Wirkung  auf :  Ankylostomum- 
larven 50 ;  Blutmikrofilarien  239 ; 
Lyssavirus  865 ;  Mikrofilarienturnus 
249 ;  Variolavaccinevirus   712,  752. 

Liliwa  281. 

Liquor  cerebrospinalis  s.  „Cere- 
brospinalflüssigkeit". 

Lues  s.  „Syphilis". 

Luft,  Variolaübertragung  durch  701. 

Lunge,  Erkrankung  durch  Bilharzia- 
würmer  34 ;  durch  Echinokokken 
125,  129,  130 ;  bei  Peripneumooie 
der  Rinder  945,  963;  bei  Trichi- 
nose 91 ;  bei  Variola  713 ;  Mikro- 
filarien in  der  242. 

Lungenarterien,  Bilharziawürmer 
in  den  8. 

Lymphdrüsen,  Mikrofilarien  in 244. 

Lymphe,  Filarien  in  190,  191. 

—  Vaccine-,  Gevi^innung   768,  769; 

Degeneration  768 ;  Keimfreimachung 

772. 

Lymphemühlen  775. 

Lymphgefäße,  Mikrofilarien  in 245, 
251 ;  erwachsene  Filarien  in  284. 

Lymphococcus  Dufougere  bei  Ele- 
phantiasis 287. 

Lymphstauung  durch  Filarien  189. 

Lymphscrotum  bei  Filariasis  285. 

Lysol,  Wirkung  auf  Ankylosloraiim- 
larven  51. 

Lyssa,  Geschichtliches  789;  Krank- 
heitsbild 791 ;  Entsteh,  bei  Mensch 
und  Tieren  791 ;  Uebertragung  vom 
Tier  auf  den  Menschen  794 ;  Em- 
pfänglichkeit des  Menschen  u.  Mor- 
talitätsstatistik 797 ;  Vorkommen  u. 
Verbreitung  799 ;  Straßenvirus  und 
Virus  fixe  805  ;  experimentelle 
Uebertragung  817,  822,  824;  abor- 

>  tive  Fälle  und  Heilbarkeit  826 ;  Ob- 
duktionsbefunde 836,  837  ;  Actiolo- 
gie  845  ;  Mechanismus  der  Infektion 
867  ;  Diagnose  874  ;  Mikroorganis- 
menbefunne  484. 
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Lyssa  der  Tiere  808;  Jnkubationsdauer 

809,   873;    Stadium  prodromorum 

809;  Stad.   irritationis  810;  Stad. 

paralyticura  811;  stille  Wut  811. 
—  des  M  e  n  s  0  h  e  n  812  ;  Inkubations- 
dauer 812  ;  Stadium  prodromorum  s. 

melanchol.  814 ;  Stad.  excitationis  s. 

hydropliob.  815 ;  Stad.  paralyticum 

816;  stille  Wut  817. 
Lyssa-Immunität  387,  Grundlagen 

der   Immunisierungsmethoden    897 ; 

Theorien    922  ;    Schutzimpfung  s. 

„Schutzimpfung" ;    Vererbung    924 ; 

Komplementbindungsreaktion     927 ; 

Wuttoxine    928 ;    Rabizides  Serum 

930. 

Lyssa-Virus,  Geschichtl.  346 ;  Ein- 
trittspforten 378 ;  Generalisierung  u. 
Verbreitungsart  im  Organismus  379, 
867 ;  Schnelligkeit  der  Fortleitung 
und  Latenz  872 ;  Lokalisation  in 
Gehirn  und  Rückenmark  380,  830 ; 
Vorkommen  in  der  Cerebrospinal- 
flüssigkeit  und  in  den  peripheren 
Nerven  831,  in  den  Speicheldrüsen 
832,  in  Humor  aqueus  und  im  Blut 
835;  Resistenz  385,  386,  864;  Fil- 
trierbarkeit  351,  353,  860 ;  Bedeu- 
tung der  Negrischen  Körperchen  845, 
der  kokkenartigen  Gebilde,  der  staub- 
förmigen Granulationen  usw.  860 ; 
Bezieh,  zum  Poliomyelitisvirus  440, 
442,  447. 


M. 

Maaßen-Filter,  Verhalten  des  Va- 
riola virus  753. 

Macacus  cynomolgus,  Poliomyeli- 
tis-Infektion 430. 

M  a  g  e  n  d  a  r  m  k  a  n  a  1  als  Eintrittspforte 
der  Ankylostomen  51,  der  Bilharzia- 
würmer  16,  17,  der  Trichinen  75, 
des  Variolavirus  702 ;  des  Polio- 
myelitisvirus 443. 

Veränderungen  bei  Bilharziakrank- 
heit  25,  bei  Rinderpest  973,  bei  Va- 
riola 713. 

Magensaft,  Wirkung  auf  Lyssavirus 
866,  899  ;  auf  Poliomyelitisvirus 
441 ;  auf  Blutmikrofilarien  239. 

Magentarot,  Färbung  der  Stron- 
gyloplasmen  mit  364. 

Malachitgrün,  Wirkung  auf  Blut- 
mikrofilarien 240. 

Mallorysche  Einschlüsse  bei 
Scharlach  369,  370,  399,  467. 

Mangrove-Fliegen  als  Ueberträ- 
ger  von  Filarien  268. 

Mansonsche  Färbung  für  Mikro- 
filarien  202. 

Mansonia    uniformis,  Uebertra- 

fung  der  Filaria  bancrofti  durch 
04,  305. 

Marder,  Lyssainfektion  824  ;  Trichi- 
nosis  79. 


Masern,  Mikroorganismenbefunde  bei 
401,  464 ;  Filtrierbarkeit  des  Virus 
348,  353 ;  Verlauf  bei  Vaccinierten 
728. 

Mastdarm,  Erkrankung  bei  Variola 
705. 

Mauke  der  Pferde  720;  Bez.  zu  den 
Kuhpocken  667. 

Maul-  und  Klauenseuche,  Mi- 
kroorganismenbefunde 480  ;  Ge- 
schichtl. 346 ;  Filtrierbarkeit  des 
Virus  351,  353,  516;  Eintrittspfor- 
ten des  Virus  378 ;  materne  Ueber- 
tragung  379  ;  Immunität  387,  388, 
389. 

Maus,  Lyssainfektion  823,  824;  Tri- 
chinen bei  der  74,  78,  80,  94;  Ver- 
halten der  menschl.  Blutmikrofila- 
rien in  der  237. 

Medinawurm  s.  ,,Dracunculus  me- 
dinensis". 

Medulla  oblongata,  Lyssavirus  in 
der  830 ;  Poliomyelitisvirus  in  der 
435,  445. 

Meerschweinchen,  Infektion  mit: 
Echinokokken  124 ;  Flecktyphusma- 
terial 402  ;  Gelbfiebermaterial  537  ; 
Hundemikrofilarien  237  ;  Lvssa  823  ; 
Trichinen  79,  91,  94. 

Meerschweinchenlähme  417;  Fil- 
trierbarkeit des  Virus  348,  353, 
520  ;  Neurotropismus  des  Virus  380  ; 
Bezieh,  zur  Poliomyelitis  epid.  443. 

Meerschweinchenseptikämie, 
Mischinfektionen  bei  382. 

Meiostagminreaktion  bei  Echino- 
kokkenkrankheit 175. 

Membran,  hydatische  der  Echino- 
kokken 124 ;  Verwendung  von  Ex- 
trakten ders.  als  Antigen  160. 

Meningen,  Veränderung  bei  Polio- 
myelitis epid.  428,  434. 

Mensch,  Ankylostomiasis  45  ;  Bilhar- 
ziakrankheit  5,  7,  8 ;  Echinokokken- 
krankheit 124;  Filariasis  191,  278; 
Gelbfieber  523,  570;  Lyssa  791; 
797,  812;  Trachom  348,  369,  623; 
Trichinosis  73,  78,  93,  100;  Va- 
riola  653,  701. 

Menthol  Präparate,  Wirkung  auf 
Poliomyelitisvirus  440. 

Mesenterialdrüse  n,V  eränderungen 
bei  Bilharziakrankheit  25,  34 ;  bei 
Poliomyelitis  epid.  434 ;  bei  Schar- 
lach 401 ;   bei  Trichinose  84. 

Mesenterialvenen,  Bilharzia  hae- 
matobia  in  8. 

Mesenterium,  Filaria  demarquai  in 
315. 

Messung  von  Mikrofilaricn  205. 

Methylenblau  bei  Färbung  von  Fi- 
larien 197,  201,  von  Strongyloplas- 
men  363  ;  Wirkung  auf  Blutmikro- 
filarien 241,  auf  Vaccinelyniphe  752. 

M  e  t  h  y  1  g  r  ü  n  p  y  r  0  n  i  n  ,  Färbung  v. 
Einschlüssen  mit  364. 
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Micrococcus  scarlatinae  467. 

—  versatilis  503. 

—  xanthogenicus  502,  554. 
Microf ilaria   bancrofti   s.  „Mi- 

crof.  nocturna", 
-demarquai   189,   217,   221,  229, 
247,  314. 

—  diurna  189,  215,  229,  230,  245, 
298,  308. 

—  fusiformis  avium   216,  217. 
-immitis  216,  246,  258,  269. 

—  loa  s.  „Microf.  diurna". 
-nocturna  189,  216,  228,  230,  245, 

298,  303. 

-perstans  189,  216,  217,  221, 
229,  245,  247,  298,  312. 

—  recondita  216. 

Micromonas  mesnili,  Filtrierbar- 
keit  349,  375. 

Mikrofilarie  n,Untersuchungsmetho- 
dik  195  ;  Anreicherung  198  ;  Konser- 
vierung lebender  199 ;  Fixierung  u. 
Einbettung  von  M.-präparaten  200 ; 
Pärbung  201;  Zählung  204;  Mes- 
sung 205 ;  Untersuchung  in  Mücken 
209 ;  Zahl  im  Mückenmagen  und 
Entwickelung  in  der  Mücke  257. 

Milch  als  Infektionsquelle  für  Polio- 
myelitis epid.  456 ;  für  Lyssa  796. 

Milz,  Verhalten  bei:  Bilharziosis  25, 
34  ;  Echinokokkenkrankheit  125, 130  ; 
Filariasis  244  ;  Gelbfieber  590  ;  Pap- 
patiicifieber  999 ;  Poliomyelitis  epid. 
434;  Trichinosis  92,  103;  Varioola 
714. 

Milzvenen,  Bilharziawürmer  in  8. 
Mineralsäuren,  Wirkung  auf  An- 

kylostomumlarveu  50. 
Miracidien  der  Bilharziawürmer  5, 

14 ;    Ausschlüpfen    15 ;  Uebertra- 

tragungsversuche  16. 
Mischinfektionen  bei  Infektionen 

mit  filtrierbaren  Erregern  382 ;  bei 

Trichinose  99  ;  bei  Variola  709  ;  mit 

verschiedenen  Filarienarten  300 ;  der 

Vaccine  mit  Dermatosen  725. 
Molluscum    contagiosum     405 ; 

Inkubation    379  ;    Histologie    406 ; 

Filtrierbarkeit    des    Err^ers    347 ; 

Aussehen  bei  Dunkelfeldbeleuchtung 

361,  363. 

Molluscumkörperchen  368,  369, 
380,  406. 

Monocystis  epithelialis  742. 

Morbilli  s.  „Masern". 

Morbus  Weilii  s.  „Weilsche  Krank- 
heit". 

Mortalität  des  Gelbfiebers  583;  der 

Lyssa  798 ;  der  Poliomyelitis  epid. 

431  ;  der  Variola  656,  677  ff.,  711. 
Mosaikkrankheit  des  Tabaks  siehe 

„Tabakmosaikkrunkheit". 
Moskitos  8.  „Mücken". 
Mossman-Fiebcr   Australiens  281. 
Mucidus  alternans,  Ucbertragung 

der  Filaria  bancrofti  durch  304. 


Mücken  als  Ueberträger  von :  Fila- 
rien 255  ;  Filaria  bancrofti  189, 
255,  294,  304;  Fil.  demarquai  189; 
Fil.  perstans  189,  255 ;  Hundcmi- 
krofilarien  187,  255  ;  Gelbfieber 
529,  541 ;  Pappatacifieber  376,  1004 ; 
Empfänglichkeit  für  Filarieninfck- 
tion  255  ;  Untersuchung  von  Mikro- 
filarien  in  209 ;  Entwickelung  der 
Mikrofil.  in  der  257,  266;  Infektion 
des  defin.  Wirtes  durch  die  261,  266. 

Mumps  s.  „Parotitis  epidemica". 

Mumufieber  der  Samoainseln  281, 
293. 

Mundpapillen  der  Filarien  186. 

Mundschleimhaut  als  Eintritts- 
pforte filtrierbarer  Infektionserreger 
378,  des  Poliomyelitisvirus  443  ;  Er- 
krankung bei  Variola  705,  710. 

Muri  den,  Empfängüchkeit  für  Lyssa 
824. 

Muskeltrichinen  78. 

Muskulatur,  Verhalten  bei  Echino- 
kokkenkrankheit 125 ;  bei  Poliomj^e- 
litis  epid.  429,  431 ;  bei  Trichinosis 
85. 

Mutationen  bei  filtrierbaren  Infek- 
tionserregern 389. 

Mutterblase  der  Echinokokken  124. 

Myxomkrankheit  der  Kaninchen, 
Filtrierbarkeit  des  Virus  348,  353. 

Myzomyia  funesta  und  rossii, 
Ucbertragung  der  Filaria  bancrofti 
durch  304. 

Myzorhynchus  minutus  und  ni- 
gerrimus,  Uebertragung  der  Fi- 
laria bancrofti  durch  304. 


N. 

Nachkrankheiten  der  Pocken  709. 
Nährböden  für  Züchtung  des  Peri- 

pneumonievirus  951,  954. 
Nahrungsmittel,  Uebertragung  der 

Poliomyelitis  epid.  durch  456. 
Nai robi  -  Schlaf  k  rank h eit  381, 

403. 

ß-Naphthol,  Anwendung  bei  An- 
kylostomiasis  61. 

Narben  der  Pockenkranken  705. 

Nasenschleimhaut  als  Eintritts- 
pforten filtrierbarer  Infektionserreger 
378,  des  Poliomyelitisvirus  443,  452  ; 
Erkrankung  bei  Variola  705. 

Nasensekret,  Poliomyelitisvirus  im 
446,  452,  453 ;  Rinderpestvirus  in 
973. 

Natrium,  salicylsaures,  Anwen- 
dung bei  Gelbfieber  584. 

—  taurocholsaures,  Wirkung  auf 
filtrierbare  Infektionserreger  385, 
386,  auf  Variolavaccinovirus  752. 

Natronlauge,  Wirkung  auf  Anky- 
lostomumlarven  51. 
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Nebennieren,  Veränderungen  bei 
Billiarzialcriinkheit  25. 

Nebenvaccinen  724. 

Necator  americanus  45;  Eier 
48;  bei  Beri-Beri  493. 

Negrische  Korperclien  485,  845; 
Geschiclitl.  368 ;  Gestalt  u.  Größe 
846 ;  Spezifiziiät  u.  Vorkommen  bei 
verscliiedenen  Tieren  u.  beim  Men- 
schen 848 ;  Aufbau  u.  Differenzie- 
rung 849 ;  Färbung  853 ;  Natur  u. 
Deutung  857. 

Nematoden,  Zugehörigkeit  der  Au- 
kylostomen  44,  der  Filarien  185, 
der  Trichinen  75. 

Nerven,  Lvssavirus  in  den  peripheren 
831. 

Nervensystem,  Avidität  filtrierba- 
rer Infektionserreger  zum  381,  417. 

—  der  Blutmikrofilarien  223. 

Netzschutz  gegen  Phlebotomen  1014  ; 
gegen  Stegomyien  596,  600. 

Neugeborene,  Einsclilußblennorrhöe 
bei  636 ;  Gelbfieber  bei  570. 

Neuronophagie  bei  Poliomyelitis 
epid.  437. 

Neurotrope  Virusarten   381,  417. 

Neutralrot,  Vitalfärbung  von  Mi- 
krofilarien  durch  202 ;  Wirkung  auf 
filtrierbare  Infektionserreger  386,  auf 
Pappatacifiebervirus  1002,  auf  Vac- 
cinelymphe  752,  753. 

Nieren,  Verhalten  bei  Bilharziakrank- 
heit  25,  28 ;  bei  Echinokokkenkrank- 
heit 125 ;  bei  Filariasis  244 ;  bei 
Gelbfieber  587,  590;  bei  Scharlach 
401 ;  bei  Trichinose  92  ;  bei  Variola 
710. 

N  o  m  a ,  Mikroorganismenbefunde  bei 
472. 

Nordtmeyer-Berkefeldfilter, 
Wirkung  auf  filtrierbare  Infektions- 
erreger 354. 

Novys  filtrierbares  Virus  der  Ratten 
381,  403. 


0. 

Obduktionsbefunde  bei  Gelbfie- 
ber 586 ;  bei  Lyssa  836 ;  bei  Rin- 
derpest  973 ;   bei   Variola  713. 

Oedeme  bei  Trichinose  94,  103. 

Okulomotoriuslähmung  bei  Po- 
liomyelitis epid.  431. 

Oleum  chenopodii,  Anwendung  bei 
Ankylostomiasis  61. 

Omentum,  Erkrankung  durch  Bil- 
harziawürmer  34. 

Onchoccrca  volvulus  188,  316; 
Verbreitung,  Morphologie  316 ;  Mi- 
krofilarien  318  ;  Zwischenwirte  268  ; 
Ausreifung  im  defin.  Wirt  270. 

Ootyp  der  Billiarziawürmer  3. 

Opuncia  mejicana  als  Gelbfieber- 
erreger 554. 


Orchitis  durch  Filaria  bancrofti  189, 
281,  283,  286;  bei  Variola  710. 

Organotrope  Virusarten  381. 

Osteomyelitis  variolosa  714. 

Oesterreich,  Lyssaverbreitung  in 
802;  Impfgesetze  689. 

Ovarien,  Veränderungen  bei  Bilhar- 
ziakrankheit  25,  33. 

Ovination  der  Schafe  719. 

Ozon,  Wirkung  auf  Lvmphe  773. 


P. 

Pankreas,  Bilharziaeier  in  34;  Mi- 
krofilarien  in  244;  Trichinen  in  91, 
92. 

Pannus  trachomatosus  623. 

Panophthalmie  bei   Variola  710. 

Panoplites  als  Ueberträger  von  Fi- 
laria perstans  312. 

Papille  der  Impfpapel  721. 

Pappatacifieber,  Geschichtl.  993  ; 
Ausbreitung  996 ;  klin.  Verlauf  997  : 
Epidemiologie  1000  ;  Aetiologie  1001 ; 
Filtrierbarkeit  des  Virus  348;  dessen 
Eintrittspforten  378 ;  Uebertragung 
376,  1004  ;  Diagnose  1004  ;  Immuni- 
tät 1003;  Prophylaxe  1014. 

Paralysis  bulbaris  infectiosa 
417. 

Paraplasma  flavigenum  bei  Gelb- 
fieber 559. 

Paraplegien  bei  abortiver  Lyssa 
825 ;  bei  Lyssaschutzimpfung  915. 

Parasitenträger,  Uebertragung  fil- 
trierbarer Infektionserreger  durch 
388. 

Parotitis  epidemica,  Mikroorga- 
nismenbefunde bei  422,  511 ;  Fil- 
trierbarkeit des  Virus  353. 

Passagewutkörperchen  844. 

Pasteursches  Wut  schutzimp- 
fungsverfahren 898,  903. 

Pasteurel/a  Lignieres  bei  Hunde- 
staupe 382. 

Pediculi  vestimeutorum  als 
Ueberträger  des  Flecktyphus  376, 
402,  499,  501. 

Pellagra,  Filtrierbarkeit  des  Virus 
349. 

Pemphigus  neonatorum,  Mikro- 
organismenbefunde bei  472. 

Penis,  Veränderungen  bei  Bilharzia- 
krankheit  31. 

Pepsin,  Wirkung  auf  Guarnierische 
Körperchen  747,  auf  Variolavaccine- 
virus  752. 

Perikardialhöhle,  Trichinen  in  91. 

Perinealf istein  bei  Bilharziakrank- 
heit  30. 

P  e  r  i  p  n  e  u  m  0  n  i  e  der  Rinder  943  ; 
Wesen  und  Krankhcitsverlauf  943 : 
Obduktionsbefunde  944  ;  Verbreitung 
und  wirtschaftl.  Bedeutung  945 : 
Aetiologie  und   Kont^igiosität  946 ; 


Sachregister. 


1033 


pi-äveutive  Impfung  948 ;  Eigen- 
schaften des  Serums  hochinimuni- 
sierter  Tiere  967 ;  Prophylaxe  967. 
P  c  r  i  p  u  e  u  m  0  n  i  e  -  V  i  r  u  s  949  ;  Fil- 
trierbarkeit  346,  353,  960  ;  Morpho- 
logie 956 ;  Färbung  362 ;  Biologie 
956;  Kultur  374,  950,  951;  exper. 
Uebertragung  374 ;  Organotropismus 
381. 

Peritoneum,  Erkrankung  durch 
Echinokokken  129,  durch  Filarien 
315,  durch  Trichinen  91. 

Pertussis  s.  „Keuchhusten". 

Pferd,  Infektion  mit  Bilharziawür- 
mern  6,  18 ;  Dracunculus  medin. 
321 ;  Echinokokken  124 ;  Filarien 
268,  283,  321;  Lyssa  793,  794. 
800,  801;  Trichinen  79,  95;  —Im- 
munisierung gegen  Lyssa  914. 

Pferdepocken  720. 

Pferdestaupe  403 ;  Uebertragung 
durch  Zwischenwirte  376 ;  Filtrier- 
barkeit  des  Virus  348. 

Pferdesterbe  398;  Filtrierbarkeit 
des  Virus  346,  517  ;  Generalisierung 
380. 

Portader,  Bilharziawürmer  in  der 
4,  8. 

Pharynxschleimhaut  als  Ein- 
trittspforte für  filtrierbare  Infek- 
tionserreger 378 ;  für  Poliomyelitis- 
virus 446,  452. 

PhenocoU,  Anwendung  bei  Filarien- 
erkrankungen  306 ;  Wirkung  auf 
Blutmikrofilarien  240. 

Phenol  s.  „Karbolsäure". 

Phlebotomen,  Systematik,  Morpho- 
logie, Biologie  1007 ;  Brutplätze 
1012;  künstliche  Aufzucht  1013. 

Phlebotomus  pappatacii  als  Ue- 
berträger  des  Pappatacifiebers  376. 

Phlebotomusfieber  s.  „Pappataci- 
fieber". 

Phlegmonen  bei  Variola  709. 

Pikroindigokarmin,  Färbung  der 
Strongyloplasmen  durch  364. 

Plasmodium  vaccinae  et  Vario- 
la e  (Bosc)  368. 

Plazentarblut,  Mikrofilarieu  in 
244. 

Pleura,  Erkrankung  durch  Echino- 
kokken 129  ;  bei  Peripneumonie  der 
Rinder  944,  963 ;  bei  Trichinosis  91 ; 
bei  Variola  710. 

Pneumokokken  bei  Elephantiasis 
287. 

Pneumonie  bei   Variola  710;  Ver- 
lauf bei  Vaccinicrten  728. 
Pocken,   schwarze   s.  „Variola". 
—  weiße  708. 

Pökelung,  Einfluß  auf  Trichinen 
109. 

Poliomyelitis  epidemica,  Ge- 
schichtliches 427  ;  Aetiologie  428  ; 
experim.  Uebertragung  430 ;  Inku- 
bationsdauer   430  ;  Infcktionswcgc 


443  ;  pathol.  Anatomie  434 ;  maran- 
tische und  abortive  Formen  432, 
437 ;  Versuche  an  Kaninchen  432 ; 
aktive  Immunität  446  ;  Nachweis 
von  Immunstoffen  im  Serum,  Serum- 
diagnostik 448 ;  serotherapeutische 
und  chemotherapeutische  Versuche 
450  ;  Infektionsmodus,  Epidemien 
451 ;  Kontagiosität  451  ;  Diagno- 
se 454  ;  Uebertragung  durch  In- 
sekten 455,  durch  Nahrungsmittel 
456;  Prophylaxe  457. 

Poliomyelitis  virus  440;  Filtrier- 
barkeit 348,  429,  440;  Kulturver- 
suche 375,  441;  Resistenz  429,  440; 
Virulenz  442,  445 ;  Eintrittspforten 
378 ;  Neurotropismus  380. 

Polyglobulie  bei  Echinokokken- 
krankheit 137. 

Porengröße,  Einfluß  auf  Filtration 
von  Mikroorganismen  355. 

Porzellanfilter,  Verhalten  der  fil- 
trierbaren Infektionserreger  zu  354 ; 
des  Poliomyelitisvirus  440. 

Präputialapparat  der  Blutmikro- 
filarien 217,  218. 

Präzipitine  im  Immunserum  bei 
Echinokokkenkrankheit  141 ,  177, 
Spezifizität  der  Reaktion  145,  Tech- 
nik 145 ;  bei  Variolavaccine  762. 

Prodromalstadium  der  Lyssa  beim 
Menschen  814;  beim  Tier  809. 

Prognose  des  Gelbfiebers  582;  der 
Lyssa  826 ;  der  Poliomyelitis  epid. 
431;  der  Variola  711. 

Prophylaxe  der  Filarienerkrankun- 
gen  306 ;  des  Gelbfiebers  593 ;  der 
Lyssa  897,  903,  916  ;  des  Pappataci- 
fiebers 1014 ;  der  Poliomyelitis  epid. 
457;  der  Rinderpest  976,  988;  der 
Trichinose  106;  der  Variola  711. 

Prostatitis  bei  Bilharziakrankheit 
'   23,  25,  28. 

Protamoeba  aphthogenes  481. 

P  r  otozoe  n  -  ähnliche  Befunde  bei: 
Beri  -  Beri  493  ;  Flecktyphus  499  ; 
Gelbfieber  503;  Maseru  465;  Maul- 
und  Klauenseuche  481 ;  Scharlach 
467;  Syphilis  496;  Variola  487. 

Pseudodiphtheriebacillen  bei 
Noma  473. 

Pseudoleukämie  der  Hühner  (Ei- 
lermann &  Bang)  420. 

Pseudowut  417. 

Pukallfilter,  Verhalten  der  filtrier- 
baren Infektionserreger  359  ;  des  Po- 
liomyelitisvirus 440. 

Puppen  der  Phlebotomen  1011;  der 
Stegomyien  545. 

Purpura  variolosa  707. 
Pustulosis  bei  Trichinose  99. 
Pyonephrose  bei  Bilharziakrankheit 
23,  29. 
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Pyretophorus  costalis  als  Ueber- 
träger  der  Filaria  bancrofti  (Micro- 
filaria  nocturna)  229,  304,  305. 

Pyrofornie,  Anwendung  bei  Bekäm- 
pfung der  Stegomyien  600. 

R. 

Rabies  s.  „Lyssa". 

Rabizides  Serum  900,  930. 

Rachenorgane,  Erlcrankung  bei  Po- 
liomyehtis  epid.  446,  452,  453,  bei 
Pocken  705,  710. 

Radiumstrahlen,  Wirkung  auf  fil- 
trierbare Infektionserreger  386. 

Rassen,  Empfänglichkeit  für  die  ver- 
schiedenen Filarienerkrankungen  296. 

Ratte,  Infektion  mit  Lyssa  823,  824, 
mit  Trichinen  78,  80,  94 ;  Bezieh, 
zur  Lyssaverbreitung  793. 

Raubtiere,  Empfänglichkeit  f.  Lys- 
sainfektion  824,  825. 

Räucherung,  Einfluß  auf  Trichinen 
109. 

Rectum,  Bilharziawürmer  in  4,  5,  8, 
25,  31. 

Reflexe,  Verhalten  bei  Trichinose 
103,  bei  Poliomyelitisinfektion  der 
Affen  430. 

Reichelfilter,  Verhalten  des  Po- 
liomyelitisvirus zu  440. 

Repti/ien,  Schistosomen  bei  1;  Lys- 
sainfektion  826. 

Resistenz  der  Ankylostomen  50 ; 
der  Muskeltrichinen  78 ;  des  Pap- 
patacifiebervirus  1002 ;  des  Polio- 
myelitisvirus 429,  440 ;  des  Rinder- 
pestvirus 974 ;  des  Variolavirus  702, 
751  ;  des  Virus  der  Geflügelpocke 
384,  386. 

Respirationsorgane  als  prim.  An- 
siedlungsstätte  der  filtrierbaren  In-' 
fektionserreger  378,  des  Poüomyeli- 
tisvirus  443  ;  Veränderungen  bei 
Gelbfieber  586,  589. 

Restkörper  der  Prowazek-Halber- 
städterschen   Körperchen  633. 

Retina,  Atrophie  nach  Anwendung 
von  Extract.  fihcis  61. 

Revaccination,  Begründung  680, 
Einführung  686,  klin.  Verlauf  der 
Erscheinungen  722. 

Rezidive  bei  Poliomyelitis  epid.  432. 

Rheotropismus  der  Blutmikrofila- 
rien  239. 

Ricin,  Anwendung  bei  Filarienunter- 
suchung  199. 

Rind,  Ankylostomen  bei  45 ;  Bilhar- 
ziawürmer bei  6,  7,  18 ;  Dracun- 
culus  niedin.  bei  321 ;  Filarien  bei 
268;  Trichinen  bei  79,  95;  Erkran- 
kung an  Kuhpocken  666,  an  Lyssa 
793,  794,  800,  801,  an  Peripneumo- 
nie  943  ;  Immunisierung  gegen  Lys- 
sa 914  ;  Varinlaübortragung  auf  734, 
736,  741. 


R  i  n  d  e  r  -  D  e  n  g  n  0  1(J03. 

Rinderpest,  Geschichtliches  971  ; 
klinisch-pathologisclic  Kennzeichen 
972  ;  Mikroorganismenbefunde  bei 
490,  973 ;  Empfänglichkeit  der  ver- 
schiedenen Tierarten  974 ;  Immuni- 
tät 387,  976  ;  aktive  Immunisierung 
976,  passive  982,  kombinierte  984 ; 
Anwendungsgebiet  der  verschiedenen 
Schutzimpfungsverfahren  988. 

Rinde rpestserum  982. 

Rinderpest  virus  973  ;  Filtrierbar- 
keit  346,  353,  371 ;  Generalisier ung 
380;  Resistenz  384. 

Rocky  Mountain  spotted  fever 
403,  Filtrierbarkeit  des  Virus  349, 
353. 

Romanowsky  - Färb  ung,  Verhalten 
der  Mikrofilarien  196,  203. 

Röntgenstrahlen,  Wirkung  auf 
Blutmikrofilarien  239,  auf  Echino- 
kokkencysten  127,  auf  Filarien  274, 
auf  fUtrierbare  Infektionserreger  386. 

Rotlichtbehandlung  Pockenkran- 
ker 713. 

Rückenmark,  Veränderung  u.  In- 
fektiosität bei  Lyssa  830,  838,  bei 
PoliomyeUtis  epid.  427,  434,  445. 

Rüsselscheide  der  Mücken,  Ein- 
wanderung von  Filarien  261. 


S. 

Salyzilsäure,  Wirkung  auf  Lyssa- 
virus  866,  auf  Vaccinelymphe  752. 

Salvarsan,  Anwendung  bei  Gelbfie- 
ber 584,  bei  Trichinose  105 ;  Wir- 
kung auf  Blutmikrofilarien  241,  auf 
erwachsene  Filarien  274,  auf  fil- 
trierbare Infektionserreger  im  Orga- 
nismus 390. 

Salzsäurekarmin,  Färbung  der 
Filarien  durch  194. 

Samenblasen,  Veränderungen  bei 
Bilharziakrankheit  28. 

Samoapocken  708. 

Sanagapocken  708. 

S antonin,  Anwendung  bei  Ankj-lo- 

stomiasis  61. 
Saponin,   Wirkung   auf  filtrierbare 

Infektionserreger  385,  386,  auf  Pap- 

patacifiebervirus  1002,  auf  Variola- 

vaccinevirus  752. 
Saprol,  Wirkung  auf  Ankylostomum- 

larven  51. 
Saprophyten,  fiitrierbare  375. 
Sarkome,  Filtrierbarkeit  der  Erreger 

349  ;  bei  Bilharziakranken  27. 
Sarzinen  in  Echinokokkcnoy.sten  135. 
Säugetiere,    Billiarziakraiikheit  6; 

Echinokokken  bei  124;  Trichinen  bei 

78;  Schi.stosomen  bei  1. 
Saugnäpfc  der  Bilharziawürmer  1. 
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Schaf,  Infektion  mit :  Echinokokken 
144,  154 ;  Lyssavirus  793,  794,  801 ; 
Peripneumonievirus  965  ;  Rinderpest- 
virus 974;  Trichinen  79,  95. 

Schafpocken  413,  718;  Immunität 
388,  389. 

Schafpocken  virus,  Filtrierbarkeit 
346,  415;  Dermotropismus  380; 
materne  Uebertragung  379 ;  Ein- 
trittspforten 378 ;  Resistenz  385. 

Schakal,  Dracunculus  medin.  bei 
321. 

Scharlach,  Mikroorganismenbefunde 
bei  466 ;  als  Chlamydozoeninfektion 
348,  368,  399;  Eintrittspforten  des 
Virus  378 ;  Mallorysche  Körperchen 
bei  369,  370 ;  Verlauf  bei  Vaccinier- 
ten  728. 

Schaudinnsche  Modifikation  d. 

Giemsafärbung  362. 
Scheide   der   Blutmikrofilarien  211, 

231. 

Schiffe,  Gelbfiebererkrankungen  an 

Bord  568,  594. 
Schildkröte,  Lyssainfektion  826. 
Schistosomidae,  Zugehörigkeit  d. 

Bilharziawürmer  1. 
Schistosomiasis    siehe  „Bilharzia- 

krankheit". 
Schistosomum  haematobium  s. 

„Bilharzia  haematobia". 
Schlafkrankheit,  Mikroorganiisr 

menbefunde  bei   493 ;   Bezieh,  zur 

Infektion  mit  Filaria  perstans  282. 

Schlingkrämpfe  bei  Lyssa  des 
Menschen  815. 

Schnitte,  Nachweis  von  Strongj'lo- 
plasmen  363,  364,  von  Guarnieri- 
schen  Körperchen  745,  747,  von 
Negrischen  Körperchen  854,  von 
Prowazek-HalberstädterschenKörpei-- 
chen  632. 

Schulen,  Uebertragung  der  Polio- 
myelitis epid.  durch  457. 

Schutzimpfung  gegen  Gelbfieber 
602. 

—  gegen  Lyssa  des  Menschen  903 ; 
grundlegende  Untersuchungen  897 ; 
Komplikationen  während  der  915 ; 
Prognose  916 ;  Erfolge  917  ;  Indika- 
tionen 921. 

—  'gegen  Peripneumonie  der  Rinder 
948,  968. 

—  gegen  Pocken  665,  siehe  „Vaccina- 
tion". 

—  gegen  Poliomyelitis  epid.  447. 

—  gegen  Rinderpest,  aktive  976,  pas- 
sive 982,  kombinierte  984. 

Schwanzabschnitt  der  Blutmikro- 
filarien 226. 

Sch wanzpapiilnn  der  Filarien  186. 

Schwein,  Infektion  mit  Echinokok- 
ken 124,  mit  Lyssavirus  793,  801, 
mit  Poliomyeiitisvirus  430,  mit  Rin- 
derpeslvirus  976,  mit  Trichinen  73, 
78,  80,  95. 


Schweinefleisch  als  Infektions- 
quelle für   Trichinose   100,  106. 

Schweinepest,  Mischinfektionen 382. 

Schweinepestvirus,  Filtrierbarkeit 
347,  353;  Resi.stenz  384,  386;  Ge- 
neralisierung 380  ;  Eintrittspforten 
378. 

Schweinepocken  720. 

Scolex  der  Echinokokken  125,  veei- 
kuläxe  Umwandlung  129. 

Scutomyia  notoscripta,  Ueber- 
tragung der  Filaria  bancrofti  durch 
304. 

Sedimentieren  von  filtrierbaren 
Infektionserregern  373. 

Sehstörungen  nach  Anwendung  von 
Extract.  filicis  61. 

Sekrete,  Lyssavirus  in  832;  Mikro- 
filarien  in  190,  245 ;  Poliomyelitis- 
virus in  453  ;  Rinderpestvirus  in 
973  ;  Variolavirus  in  701. 

Sekundärinfektionen  bei  Infek- 
tionen mit  filtrierbaren  Erregern 
382. 

Serodiagnostik  der  Poliomyelitis 
epidemica  449. 

Serum,  rabizides  900,  930. 

Serumpeptonagar,  Züchtung  des 
Peripneumonievirus  auf  954. 

Serumtherapie  bei  Gelbfieber  584, 
bei  Infektionen  mit  filtrierbaren  Er- 
regern 390,  bei  Lyssa  900,  930,  bei 
Poliomyelitis  epid.  450,  bei  Schaf- 
pocken 415,  bei  Variola  713,  759. 

Setaria  labiato-papillosa  268, 
269. 

Silberimprägnierung  von  Stron- 
gyloplasmen  in  Schnitten  363. 

Silbe rnitrat,  Wirkung  auf  Vaccine- 
lymphe  752. 

Silberschmidt-Filter,  Verhalten 
des  Variolavaccinevirus  zu  753. 

Simultanimpfung  bei  Rinderpest 
985. 

Skorbut,  Mikroorganismenbefunde  bei 
471. 

Skrotalfisteln  bei  Bilharziakrank- 
heit  30. 

S  0 1  a  n  i  n ,  Wirkung  auf  Vaccinelymphe 
752. 

Sonnenlicht,  Wirkung  auf  Anky- 
lostomumlarven  50,  auf  filtrierbare 
Infektionserreger  386. 

Speichel,  Filarialarven  im  190,  245; 
Lyssavirus  im  832 ;  Variolaübcrtra- 
gung  durch  701. 

Spirill  um  parvum,  Filtrierbarkeit 
349;  Züchtung  375. 

Spirochäten,  Befunde  bei  Gelbfie- 
ber 561,  bei  Pocken  4B9,  bei  Schar- 
lach 468,  bei  Syphilis  496. 

Spiroptera  sanguinolenta  268. 

Sporidium  vaccinalo  487,  743. 

Sporozoen,  Bezieh,  der  filtrierbaren 
Infektionserreger  zu  den  368. 
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Sporozoon  aplithac  epizooticae 
481. 

Spotte cl  fever,  Deniiacentor  occi- 
dentalis  als  Zwisclieiiwirfc  des  Er- 
regers 376. 

Stachel  am  Vorderende  der  Blut- 
mikrofilarien  215. 

Stachelschwein,  Lyssa  beim  824. 

Staphylokokken,  Befunde:  in 
Echinokokkencystcn  135 ;  bei  Ele- 
phantiasis 287  ;  bei  Impetigo  con- 
tagiosa 475 ;  bei  Noma  474 ;  bei 
Parotitis  epid.  511 ;  bei  Pemphigus 
neonatorum  472  ;  als  Mischiufek- 
tionserreger  bei  Trichiuosis  99 ;  in 
der  Vaccinelymphe  753. 

Staub  als  Infektionsquelle  für  fil- 
trierbare Infektionserreger  376,  für 
Poliomyelitisvirus  457. 

Stechfliegen  und  -mücken  als 
Ueberträger  filtrierbarer  Infektions- 
erreger 376 ;  bei  Gelbfieber  529, 
530,  541 ;  bei  Poliomyelitis  epidem. 
455 ;  von  Filarien  189,  190,  255,  268. 

Stegomyia  als  Zwischenwirt  der  Fi- 
larien 255,  der  Fil.  bancrofti  304, 
306,  der  Fil.  perstans  312;  des  Vi- 
rus der  Pferdesterbe  376. 

—  calopus  als  Ueberträger  des  Gelb- 
fiebers 376,  530,  532,  541;  Be- 
schreibung 543 ;  Biologie  546,  Ver- 
breitung 546,  Bekämpfung  595,  598. 

Stille  Wut  bei  Tieren  811,  behn 

Menschen  817. 
Stimme,   Verhalten   bei   Lyssa  der 

Tiere  811. 
Stomatitis  papulosa  bovis  spe- 

cifica,    Filtrierbarkeit    des  Virus 

347,  353. 

Stomoxys  calcitrans  als  Ueber- 
träger von  :  Hühnerpockenvirus  378  ; 
Onchocerca  gibsoni  268  ;  Pferde- 
sterbevirus 398 ;  Poliomyelitisvirus 
455 ;  Setaria  labiato-papillosa  268. 

Streptokokken,  Befunde:  in  Echi- 
nokokkencysten  135 ;  bei  Elephan- 
tiasis 287  ;  bei  Gelenkrheumatismus 
478 ;  bei  Impetigo  contagiosa  475 ; 
bei  Maul-  und  Klauenseuche  480 ; 
bei  Noma  474 ;  bei  Schlafkrankheit 
494 ;  als  Mischinfektionserreger  bei 
.  Scharlach  400,  401,  466;  bei  Tri- 
chinose 99 ;  bei  Variola  486 ;  in 
Vaccinelymphe  772. 

Streptotricheen,  Befunde  bei  No- 
ma 473. 

Strongyliden,    Zugehörigkeit  der 

Ankylostomen  44. 
Strongyloplasmen  348,  353,  361, 

365  ;  s.  auch  ,,Chlaraydozoen-Stron- 

gyloplasmen". 
Strongyloplasma  avium  353. 

—  hominis  353,  407. 

S  t  r  a  ß  e  n  v  i  r  u  s  805  ;  Infektion  der 
Kaninchen  822. 


Strychnin,  Anwendung  bei  Gelb- 
fieber 584. 

Subcuticnla  der  Blutmikrrülarien 
213. 

Sublimat,  Wirkung  auf  Ankylosto- 
munilarven  51 ;  auf  filtrierbare  In- 
fektionserreger 384 ;  auf  Lyssavirus 
866 ;  auf  Variolavaccincvirus  752. 

Sublimatalkohül,  Anwendung  zur 
Fixierung  von  Strongyloplasmen  361, 
von  Trachompräparaten  631. 

Südseegebiet,  Verbreitung  der  Fi- 
laria  bancrofti  302. 

Symbiose  bei  filtrierbaren  Infektions- 
erregern 383. 

Synanthozoon  scarlatinae  468. 

Syphilis,  Mikroorganismenbefuncie  bei 
495 ;  Uebertragung  durch  Vaccina- 
tion  727. 


T. 

Tabakmosaikkrankheit  423  ;  Er- 
reger 346,  353,  372,  520 ;  Resistenz 
desselben  385. 

Tabardillo  402. 

Taenia  alveolar is  Posselt  131. 

—  cucumerina,  plicata,  sagina- 
ta,  biol.  Bezieh,  zur  Taenia  echinoc. 
155,  156,  161. 

—  echinococcus  s.  „Echinococcus". 
Täniol,  Anwendung   bei  Ankylosto- 

miasis  61. 

Tastpapillen  der  Filarien  186. 

Taube,  Infektion  mit  Lyssa  825,  mit 
Trichinen  79. 

Taubenpockenvirus,  Filtrierbar- 
keit 347;  Eintrittspforten  378;  Re- 
sistenz 384,  385  ;  Immunität  387. 

Temperatur,  Wirkungen  auf  An- 
kylostoraumiarven  50,  64 ;  auf  fil- 
trierbare Infektionserreger  385  ;  auf 
FilarienentAvickelung  in  der  Mücke 
und  bei  der  Infektion  des  Menschen 
266;  auf  Mikrofilarienturnus  249; 
s.  auch   „Hitze"  und  „Kälte". 

Tetanus,  Uebertragung  durch  Vac- 
cination  728. 

Th  ecosoma  1. 

Therapie  der  Ankylostomiasis  60 ; 
der  Filarienerkrankungeu  306 ;  des 
Gelbfiebers  583  ;  des  Trachoms  647  ; 
der  Trichinose  105  ;  der  Variola 
712 ;  s.  auch  „Chemotherapie"  und 
„Serumtherapie". 

Thionin,  Färbung  der  Strongyloplas- 
men mit  363. 

Thrichiasis  der  Lider  bei  Trachom 
623. 

Thrombosen  durch  Filarien  191. 

Thymol,  Wirkung  auf  Ankylostomen 
61  ;  auf  Blutmikrofilarien  241 ;  auf 
Poliomyelitisvirus  440. 

Tiere,  Lyssainfektion  der  808;  Ueber- 
tragung auf  Menschen  794. 
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Tierpocken  718. 

Tochterblasen  der  Echinokokken 
124. 

Tollwut  s.  „Lyssa". 
Toliiol,  Wirkung  auf  Vaccinelymphe 
752. 

Tonfilter,  Zuverlä-ssigkeit  für  fil- 
trierbare Infektionserreger  354. 

Tonsillen  als  Eintrittspforten  für  fil- 
trierbare Infektionserreger  378,  für 
Poliomyelitisvirus  443 ,  446 ,  453  ; 
Einschlüsse  bei  Scharlach  401. 

Toxinwirkungen  der  Ankylosto- 
men  57 ;  der  Echinokokkenflüssig- 
keit 127,  136 ;  des  Lyssavirus  928 : 
der  Trichinen  92,  98. 

Trachom  623;  Geschichtliches  und 
Verbreitung  623  ;  als  Chlamydozoen- 
krankheit  348,  369  ;  parasitologische 
und  biolog.  Untersuchungen  627 ; 
V.  Prowazek-Halberstädtersche  Kör- 
perchen 629 ;  deren  Färbung  362, 
363,  364;  Nachweis  bei  Dunkelfeld- 
beleuchtung 361 ;  Pathogenität  für 
Tiere  626  ;  Uebertragungsversuche 
639  ;  Prophylaxe  und  Therapie  647. 

Trematoden,  Zugehörigkeit  der  Bil- 
harziawürmer  1. 

T  r  i  a  c  i  d ,  Färbung  der  Einschluß- 
strongyloplasmen  mit  364. 

Trichinella  spiralis  75;  Darm- 
trichinen 75  ;  junge  Trichinen  76  ; 
Muskeltrichinen  78. 

Trichinen  75;  Resistenz  78;  Wirte 
der  78 ;  Einwanderung  in  den  Darm 
82 ;  Wanderung  im  Körper  85 ;  To- 
xinwirkungen 92,  98. 

Trichinenschau,  obligatorische  107. 

Trichinose,  Geschichtliches  73  ;  geo- 
graph.  Verbreitung  80  ;  pathol.- 
anatom.  Befunde  beim  befallenen 
Wirt  82  ;  Krankheitserscheinungen 
93 ;  Mischinfektionen  99. 

—  des  Menschen:  100;  Epidemio- 
logie 101 ;  Symptomatologie  103 ; 
Diagnose  104 ;  Therapie  105 ;  Pro- 
phylaxe 106. 

Trichomonas  columbarum  411. 

Trinkwasser  als  Infektionsquelle  für 
Bilharziakrankheit  17 ;  für  Dracun- 
cul.  medin.  191,  326;  Filarien  265; 
für  Poliorayelitisvirus  457  ;  für  Vi- 
rus der  Verruga  peruviana  477. 

Trocknung   des   Rückenmarkes  bei 
Wut45chutzimpfung    (Pasteur)  865, 
^  898,  905. 

T r o m bidienlarven  als  Zwischen- 
wirte des  Erregers  der  Tsutsuga- 
mushikrankheit  376. 

Tropenschwellungen  s.  „Calabar- 
schwellungen". 

Tröpfcheninfektion,  Uebertra- 
gung  filtrierbaror  Infektionserreger 
durch  376. 

Truthuhn,  Trichinen  beim  79. 


Trypanosomen  der  Schlafkrankheit 
494. 

Trypanrot  und  -  blau,  Anwendung 
bei  Poliomyelitis  epid.  450 ;  Wir- 
kung auf  Blutmikrofilarien  241,  auf 
filtrierbare  Infektionserreger  390. 

Trypsin,  Wirkung  auf  Variolavac- 
cinevirus  747,  752. 

Tsutsugamushikrankheit,  Fil- 
trierbarkeit  des  Virus  349 ;  Ueber- 
tragung   durch   Zwischenwirte  376. 

Tuberkelbacillus,  Wachstum  in 
Echinokokkenflüssigkeit  135. 

Tuberkulin,  Prüfung  der  zur  Lym- 
phegewinnung dienenden  Kälber  mit 
769. 

Tuberkulose,  Uebertragung  durch 
Vaccination  727. 

Tumoren  der  Blase  und  des  Rectums 
bei  Bilharziakrankheit  23,  27,  32; 
s.  auch  „Geschwülste". 

Tunnelkrankheit  s.  „Ankylosto- 
miasis". 

Turnus  der  Blutmikrofilarien  245. 

Tusche-Verfahren,  Nachweis  fil- 
trierbarer Infektionserreger  durch 
361 ;  von  Trachomeinschlüssen  364. 

Tussis  convulsiva  s.  „Keuchhus- 
.  ten". 

Typhus  exanthematicus,  Mikro- 
organismenbefunde bei  497. 

Typhusbacillus,  Wachstum  in 
Echinokokkenflüssigkeit  135. 


U. 

Uebertragung,  intrauterine  von  fil- 
trierbaren Infektionserregern  379 ;  s. 
auch  „Vererbung"  und  „Zwischen- 
wirte". 

Ueberwinterung  der  Phlebotomen 
1012 ;  der  Stegomyien  547. 

Ultrafiltration  von  Mikroorganis- 
men 359,  372. 

Unsichtbare  Krankheitserreger 
s.  „Infektionserreger,  filtrierbare". 

Unterhautzellgewebe,  Filaria  loa 
im  309. 

Urämie  bei  Bilharziakrankheit  36. 
Ureteren,  Veränderungen  bei  Bilhar- 
ziakrankheit 28. 

Urethra,  Erkrankung  bei  Variola 
705. 

Urin  s.  „Harn". 

Urolithiasis  bei  Bilharziakrankheit 
29,  31. 

Urotropin,  Anwendung  bei  Polio- 
myelitis epid.  450. 

Urticaria  bei  Echinokokkenkrankheit. 

127,   136;   durch  Filarien  280. 
Uterus,  Bilharziawürmer  im  mensch!. 

25,  33 ;  der  Bilharziawürmer  8. 
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V. 

Vaccina  generalisata  und  se- 
cundaria 725. 

Vaccination,  Entdeckung  665,  768; 
Ausbreitung  und  Erfolge  673 ;  kli- 
nische Erscheinungen  nach  Erstimp- 
fung 721,  nach  Wiederimpfung  722  ; 
Reaktionsformen  mit  beschleunigter 
Areabildung  723,  ohne  Areabildung 
(Frühreaktion)  724 ;  AnomaUen  d. 
Verlaufs  724 ;  Mischinfektionen  mit 
Dermatosen  725  ;  Komplikationen 
durch  Wundinfektionen  726,  durch 
Koinzidenz  mit  akuten  Infektions- 
krankheiten 728 ;  Technik  u.  Me- 
thodik 768  ;  Grewinnung  der  Lymphe 
769;  Bezieh,  zur  Variola  729. 

Vaccinekörperchen  v.  Prowazeks 
747. 

Vaccineserum,  Wirksamkeit  758. 

Vaccins  für  Impfungen  bei  Polio- 
myelitis epid.  447. 

Vagina,  Veränderungen  bei  Bilhar- 
ziakrankheit  25,  33. 

Vakuolenbildung  in  den  Nerven- 
zellen bei  Lyssa  841. 

Varicellen,  FUtrierbarkeit  des  Virus 
349,  403. 

Variola,  Geschichtliches  653,  Be- 
handlung und  Bekämpfung  in  der 
Zeit  vor  der  Pockenimpfung  657 ; 
Pandemien  1870  und  1874  691 ;  kh- 
nische  Erscheinungen  701 ;  Var.  vera 
703 ;  Var.  confluens  706 ;  hämor- 
rhagische Form  706 ;  Purpura  va- 
riolosa  707 ;  Variolois  707 ;  Var. 
sine  exanthemate  708 ;  pockenähn- 
liche Erkrankungen  708 ;  Komplika- 
tionen und  Nachkrankheiten  709 ; 
Diagnose  710 ;  Prognose  711 ;  Pro- 
phylaxe 711;  Therapie  712;  Ob- 
duktionsbefunde 713 ;  Histologie 
714;  Blutbild  bei  717;  Var.  inocu- 
lata  717 ;  Bez.  zur  Vaccine  729 ; 
Immunität  754 ;  Schutzimpfung  s. 
„Vaccination". 

Variolation  659. 

Variola-Vaccine-Virus  741 ;  FU- 
trierbarkeit 347,  348,  359,  753; 
Aussehen  bei  Dunkelfeldbeleuchtung 
361 ;  Färbung  362,  363 ;  Resistenz 
384,  386,  702,  751;  Virulenz  702, 
760 ;  Züchtungsversüehe  375 ,  751, 
775 ;  Fundorte  701,  755 ;  Infektions- 
wege 702  ;  Dermotropismus  380 ; 
Immunitätsverhältnisse  387,  388,  389, 
754. 

Variolois  707. 

Venen,  Mikrofilarien  in  244. 

Verdauungstraktus  der  Blutmikro- 

filarien  219 ;  s.  auch  „Magcndarm- 

kanal". 

Vererbung  von  Filarien  271,  der 
Lyssaimniunität  924 ;  der  Variola- 
Vaccine-Iramunität  767. 


Verkalkung  der  Ankylostomumlar- 
ven  51 ;  der  Echinokokkencysten 
126;  der  Filarien  191,  273;  der 
Muskeltrichinen  90. 

Verrucae  vulgares,  Aetiologie 408  ; 
Filtrierbarkeit  der  Erreger  348,  353  ; 
Inkubationsdauer  379. 

Verruga  peruviana,  Mikroorga- 
nismenbefunde bei  476. 

Virulenz  der  filtrierbaren  Infektions- 
erreger 376 ;  des  Lyssavirus  805, 
814  ;  des  Poliomyelitisvirus  442,  445  ; 
des  Variolavaccinevirus  702. 

Virus,  filtrierbares  s.  „Infektionser- 
reger, filtrierbare". 

Virus  fixe  805 ;  Infektion  des  Ka- 
ninchens 822 ;  Wirkung  beim  Men- 
schen 906. 

Virus  myxomatosum  des  Kanin- 
chens 348,  353,  371,  399,  517  ;  Ein- 
trittspforten 378  ;  Inkubation  379. 

Vitalfärbung  der  Mikrofilarien  201. 

Vögel,  Schistosomen  bei  1 ;  Mikrofila- 
rien bei  217,  233 ;  Trichinen  bei  79 ; 
Lyssainfektion  825 ;  s.  auch  „Ge- 
flügeldiphtherie, -pest,  -pocke". 

Volvulustumoren  318. 

Vorderkörper  der  Bilharziawür- 
mer  1. 

Vulva,  Erkrankung  bei  Variola  705. 


W. 

Wanzen,  Uebertragung  der  Polio- 
myelitis epid.  durch  455. 

Warzen,  Filtrierbarkeit  der  Erreger 
348,  353;  Inkubation  379. 

Wäsche  als  Infektionsquelle  für  Va- 
riola 701. 

Wasser  als  Infektionsquelle  für  Bil- 
harziakrankheit  17,  für  Filarien  191, 
265,  326,  für  Poliomyelitisvirus  457  ; 
für  Verruga  peruviana  477. 

Wasserflöhe  s.  „Cyclops". 

Wassermannsche  Reaktion  bei 
Gelbfieber  581. 

Wasserstoffsuperoxyd,  Wirkung 
auf  filtrierbare  InfektionseiTCger  384, 
auf  Poüomyelitisvirus  440,  auf  Va- 
riolavaccinevirus 752. 

Wasservibrionen,  filtrierbare  349  ;. 
Züchtung  374. 

Weilsche  Krankheit,  Mikroorga- 
nismenbefunde bei  509  ;  Filtrierbar- 
keit des  Virus  349 ;  Uebertragung 
durch  Mücken  994,  999. 

Wiederimpfung  s.  „Revaccination". 

Wiederkäuer,  Bilharziawürmer  bei 
6.  18;  Echinokokken  bei  124;  Lys- 
saerkrankungen  794,  796. 

Wild,  Lyssainfcktionen  800. 

Wildschwein,  Trichinen  bei  78. 

Wirtswcchsel  bei  Filarien  190,255. 

Witterung,  Einfluß  auf  Mikrofila- 
rienturnus  249. 
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Wohnungsdesinfektion  bei  Po- 
liomyelitis epid.  457. 

Wolf,  Ankylostomen  bei  45 ;  Lvssa- 
infektion  793,  794,  795,  824. 

Wundinfektionen  nach  Vaccina- 
tion  726. 

Wurmkrankheit  s.  „Ankylostomia- 
sis". 

Wurststadium  der  Filarienentwicke- 
lung  255,  259. 

Wut  s.  „Lyssa". 

Wutknötchen  (Babes)  839. 

Wutschutzimpfung  s.  „Schutzimp- 
fung". 


X. 

X  y  1  o  1 ,  Anwendung  bei  Variola  713. 


Z. 

Zählung  der  Mikrofilarien  204. 
Zecken  als  Zwischenwirte  von  Fila- 
rien 269. 

Zellenkörper  der  Trichinen  76. 


Zenkersche  Flüssigkeit,  Fixie- 
rung von  Strongyloplasmenpräparaten- 
durch  364. 

Zentralnervensystem,  Verände- 
rungen u.  Virusverteilung  bei  Gelb- 
fieber 589;  bei  Lyssa  380,  830;  bei 
Poliomyelitis  epid.  434,  438,  445. 

Zentrifugieren  von  filtrierbaren 
Infektionserregern  373. 

Ziege,  Infektion  mit  Lyssavirus  801, 
mit  Peripneumonievirus  965,  mit 
Rinderpestvirus  975,  mit  Trachom- 
virus 626. 

Ziegenpocken  720. 

Ziegelbrennerkrankheit  62;  s. 
auch  „Ankylostomiasis". 

Züchtung  der  Filarien  260,  des  Peri- 
pneumonievirus 950,  951 ;  -Versuche 
bed  filtrierbaren  Infektionserregern 
374;  Poliomyelitisvirus  375,  441; 
Variolavaccinevirus   375,    751,  775. 

Zwischenwirte  für  filtrierbare  In- 
fektionserreger 376 ;  für  Gelbfieber- 
virus 532,  541 ;  für  Poliomyeütis- 
virus  455  ;  für  Bilharziawürmer  17  ; 
für  Filarien  189,  190,  255. 
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Allgemeine  Biologie. 

Von  Prof.  Dr.  Oscar  Hertwig, 

Geh.  Bat,  Direktor  des  anatotnisch-biologfischen  Instituts  der  Universität  Eerlin. 

[  Vierte,  umgearbeitete  und  erweiterte  Auflage»  ] 

Mit  478  teils  färb.  Abbild  im  Text.  1912.  Preis:  19  Mark  50  Pf.,  in  Halbfr.  geb.  22  Mark. 

Inhalt:  I  Die  Zelle  als  selbständiger  Organismus.  Geschichtliche 
Einleitung.  Die  chemisch-physikalischen  und  morphologischen  Eigenschaften  der 
Zelle.  Die  Lebenseigenschaften  der  Zelle.  Die  Erscheinungen  und  dal  Wesen  der 
Befruchtung.  Die  Zelle  als  Anlage  eines  Organismus.  —  II.  DieZelle  imVerband 
mit  anderen  Zellen.  Die  Individualitätsstufen  im  Organismenreich.  Artgleiche, 
symbiontische,  parasitäre  Zellvereinigung.  Mittel  und  Wege  des  Verkehrs  der  Zellen 
im  Organismus.  Die  Theorie  der  Biogenesis.  Die  Lehre  von  der  Spezifizität  der 
Zellen,  ihren  Metamorphosen  und  ihren  verschiedenen  Zuständen.  Besprechung  der 
Keimplasmatheorie  von  Weismann.  Die  Theorie  der  Biogenesis.  Die  im  Organismus 
der  Zelle  enthaltenen  Faktoren  des  Entwicklungsprozesses.  Hypothesen  über  die 
Eigenschaften  des  Idioplasma  als  des  Trägers  der  Arteigenschaften.  Das  Problem  der 
Vererbung.  Ergänzende  Betrachtungen.  Erklärung  der  Unterschiede  pflanzlicher 
und  tierischer  J^orm  durch  die  Theorie  der  Biogenesis.  Historische  Bemerkungen 
über  die  Stellung  der  Biogenesistheorie  zu  anderen  Entwicklungstheorien. 

Zentralblatt  für  Physiologie,  Band  26,  Nr.  17: 

Die  neue  Auflage  des  bekannten  Hertwigschen  Buches  hat  vielfache  Er- 
weiterungen erfahren  und  dementsprechend  auch  an  Umfang  gegenüber  der  früheren 
zugenommen.  Die  Strahlenwirkung  auf  lebende  Zellen,  das  Problem  der  Geschlechts- 
bestimmung, die  moderne  Lehre  von  den  Hormonen  und  die  spezifischen  Artbestand- 
teile der  Gewebssäfte,  die  Bastardforschung  im  Anschlüsse  an  die  Mendelgesetze,  die 
mikroskopischen  Feststellungen  an  den  Chromosomen  sich  teilender  Zellen  sind  in 
der  neuen  Auflage  dem  neuesten  Stande  der  Wissenschaft  entsprechend  berücksichtigt. 
Der  umfassende  Ueberblick  über  die  unendliche  Fülle  des  verarbeiteten 
Details  und  das  klare  Urteil  und  Abwägen  des  Bedeutsamen,  zusammen 
mit  der  seltenen  Fähigkeit,  anregend  und  fesselnd  zu  schreiben, 
haben  dem  Buche  die  künstlerische  Abrundung  und  Schönheit  bewahrt, 
die  bei  den  früheren  Auflagen,  wie  bei  dfen  anderen  Büchern  Hertwigs,  mit 
Recht  so  hoch  geschätzt  werden.  H.Piper  (Berlin). 

'Hedwiffia.    Februar  1913: 

Üeber  ein  Werk,  das  in  der  Hand  eines  jeden  Naturhistorikers  ist,  kann  man 
nur  das  beste  berichten,  nämlich  daß  es  kein  besseres  Lehrbuch  der  Bio- 
logie gibt.  Matouschek  (Wien). 

Berliner  klinische  Wochenschrift.   49.  Jahrg.,  Nr.  44,  v.  28.  Okt.  1912: 

Bei  dem  Ansehen,  das  die  wissenschaftlichen  Arbeiten  des  Verf.  in  der  ganzen 
Welt  besitzen,  ist  es  unnötig,  den  hohen  Wert  des  Werkes  noch  einmal  hervorzu- 
heben, der  nicht  nur  darin  liegt,  daß  der  Verf.  selbst  das  Gebiet,  das  er  hier  darstellt, 
in  weitestem  Maße  bearbeitet  und  gefordert  hat,  sondern  auch  darin,  daß  das  Werk 
ein  Archiv  darstellt,  in  dem  mit  größter  Sorgfältigkeit  alle  anderen,  einschlägigen 
Arbeiten  berücksichtigt  sind. 

MUnchener  medizin.  Wochenschrift.   59.  Jahrg.  Nr.  36,  v.  3.  Sept.  1912: 

Wie  auch  die  früheren  Ausgaben  stellt  das  Buch  eine  äußerst  gedankenreiche 
Zusammenstellung  unseres  biologischen  Wissens  in  übersichtlicher  Form  dar. 

Sobotta  (Würzburg). 

Archiv  f.  Hydrobiol.  u.  Planktonkunde.   1911 : 

Wie  der  Gegenstand,  den  es  behandelt,  in  jeder  Hinsicht  unerschöpflich  ist,  so 
trägt  auch  dieses  monumentale  Lehrbuch  das  Gepräge  einer  großartigen  und  nicht 
genug  zu  bewundernden  wissenschaftlichen  Leistung,  die  als  eine  Zierde  der  internatio- 
nalen biologischen  Literatur  bezeichnet  werden  muß.  Diesen  Eigenschaften  ent- 
sprechend hat  das  vorliegende  Meisterstück  einer  zusammenfassenden  Darstellung 
unserer  Wissenschaft  von  der  Zelle  und  ihrer  Funktionen  binnen  zwei  Jahrzehnten 
schon  drei  Auflagen  erlebt.  .  .  .  Aus  der  enormen  Fülle  des  behandelten  Stoffes, 
der  in  jedem  einzelnen  Kapitel  dieselbe  unvergleichlich  lichtvolle  Darstellung  erfährt, 

kann  kaum  etwas  im  besonderen  hervorgehoben  werden  Es  liegt,  wie  schon  gesagt, 

in  dem  Hertwgschen  Werke  ein  Lehr-  und  Handbuch  vor,  welches  für 
jeden,  der  sich  produktiv  mit  biologischen  Studien  beschäftigt,  als 
Wegweiser  und  Anreger  unentbehrlich  ist.     (Prof.  Dr.  Otto  Zacharias.) 


Verlag  Ton  (;^u8taY  Fischer  In  Jena. 


Lehrbuch  der  Protozoenkunde. 

Eine  Darstellung  der  Naturgeschichte  der  Protozoen  mit  besonderer 
Berücksichtigung  der  parasitischen  und  pathogenen  Formen. 

Von  Dr.  F.  Doflein,  % 
a.  o.  Prof,  der  Zoologrie  an  der  Universität  München. 


Dritte,  stark  vermehrte  Auflage. 


Mit  951  Abbildungen  im  Text. 
(XII,  1043  S.  gr.  8".)   1911.   Preis:  26  Mark  50  Pf.,  geb.  29  Mark. 

Inhalt:  I.  Teil.  Allgemeine  Naturgeschichte  der  Protozoen. 
1.  Allgemeine  Morphologie  der  Protozoen.  2.  Allgemeine  Physiologie  der  Protozoen 
3.  Die  Fortpflanzung  der  Protozoen.  4.  Biologie  der  Protozoen.  5.  System  der 
Protozoen.  6.  Technik  der  Protozoenuntersuchung.  —  II.  Teil.  Spezielle 
Naturgeschichte  der  Protozoen.  Die  Spirochäten  (Proflagellaten).  Der 
Parasitismus  und  die  pathogene  Bedeutung  der  Spirochäten.  —  Stamm:  Protozoa. 
1.  Unterstamm:  Piasmodroma.  II.  ünterstamm:  Ciliophora.  — Autoren-  u.  Sachregister. 

Berliner  klin.  Wochensclirift,  Nr.  49,  vom  4.  Dezember  1911 : 

Gerade  für  den  mit  den  Tropenkrankheiten  beschäftigten  Arzt 
ist  das  Werk  mit  seinen  zahlreichen  mustergültigen  Abbildungen  ein  äußerst 
■wertvolles  Lehr-  und  Nachs chlageb uch.  Eingehende  Kenntnis  der  hier 
behandelten  Verhältnisse  ist  für  den  Tropenarzt  heutzutage  wohl  unentbehrlich.  .  .  . 
Im  ersten  Teil  des  Buches  sind  die  allgemeinen  Lebenserscheinungen  der 
Protozoen  behandelt,  wie  Bau,  Ernährung,  Fortpflanzung  und  die  sonstigen  Lebens- 
äußerungen. Im  zweiten  Teil  wird  in  systematischer  üebersicht  die  speziellere 
Naturgeschichte  über  die  Klasse  der  Protozoen  gegeben.  Die  ausführlichen  Lite- 
raturangaben bei  jedem  einzelnen  Abschnitt  machen  das  Buch  zu  einem  wert- 
vollen Hilfsmittel  für  alle  wissenschaftlichen  Arbeiten  auf  dem  ein- 
schlägigen Gebiet.  Durch  die  ausgezeichneten  Abbildungen  wird  das  Verständnis 
sehr  erleichtert  und  gefördert.  .  .  .  Einer  besonderen  Empfehlung  in  den  engeren 
Fachkreisen  bedarf  das  Werk  wohl  kaum  noch.  Daß  es  in  immer  weiteren  Kreisen 
bekannt  wird,  ist  nur  zu  wünschen. 

Münchener  medizin.  Wochenschrift,  vom  19.  März  1912: 

Ein  Ratgeber  und  ein  Nachschlagebuch  auf  allen  protozoischen  Gebieten  ebenso- 
wohl für  Zoologen  wie  für  Mediziner!  Jeder  längere  Gebrauch  des  Buches  sichert 
ihm  die  dauernde  Freundschaft  des  Wissensbedürftigen.  .  .  .  Durch  die  Klarheit 
der  Schreibweise,  die  Menge  und  die  Uebersichtlichkeit  des  gewaltigen  Stoffes  ist 
es  in  der  kurzen  Zeit  ein  notwendiges  Hilfsbuch  in  den  Laboratorien 
geworden.  Die  Vorzüge  des  Buches,  welche  schon  bei -der  Besprechung  der  2.  Auf- 
lage gewürdigt  waren,  lernt  jeder  sehr  bald  selbst  kennen,  der  beim  Studium  jener 
kleinen  Wesen  in  die  Lage  kommt,  sich  desselben  öfter  bedienen  zu  müssen.  Da» 
fleißige  Werk  soll  daher  wieder  empfohlen  sein.  R.  0.  Neu  mann- Gießen. 

Zeitschrift  für  Immimitätsforschung.   Referate.  1911. 

In  der  Tat  wird  ja  auch  wohl  niemand,  der  sich  mit  irgendeinem  Gebiete  der 
Biologie  befaßt,  dieses  treuen  Ratgebers  zu  entraten  vermögen.  .  .  .  Das  Werk, 
welches  zu  den  hervorragendsten  Erscheinungen  auf  dem  Gebiete  der  modernen  bio- 
logischen Forschung  gehört,  möge  allen,  die  auf  dem  Gebiete  der  Protozoenkunde  selbst 
oder  auf  einem  Nachbargebiete  arbeiten,  wärmstens  empfohlen  sein.  G  r  a  e  t  z  (Hamburg.) 

„Nature«,  vom  13.  Juni  1912: 

As  a  treatise  on  the  Protozoa  it  is  a  monumental  production,  with  wich  no  other 
can  compare  that  has  appeared  since  the  'eighties.  E.  A.  M. 

Zeitschrift  fUi-  Infektionskrankheiten,  Bd.  XI,  Heft  2 : 

.  .  .  Das  Buch  Dofleins  ist  eine  der  wertvollsten  Erscheinungen  auf  dem 
Felde  der  modernen  Biologie.  Niemand,  der  auf  dem  Gebiete  der  Protozoologie 
arbeiten  will  oder  nähere  Orientierung  sucht,  kann  das  ausgezeichnete  mit  fast 
1000  vorzüglichen  Abbildungen  ausgestattete  Werk  entbehren.  Erneut  möchte  ich 
es  auch  den  Tierärzten  auf  das  wärmste  empfehlen.  Joest. 

l>_-l.,-_,-  j„  i>««««**«i.„«j*  Von  F.  Doflein,  a.  o.  Professor  der  Zoologie 
PrODleme  der  PrOtiStenkunde.    an  der  Universität  München. 

I.  Die  Trypanosomen,  ihre  Bedeutung  für  Zoologie  und  Kolonialwirtschaft. 

1909.    Preis:  1  Mark  20  Pf. 

II.  Die  Natnr  der  Spirochaeten.    1911.  Preis:  1  Mark  20  Pf. 
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Fllterable  viruses.  VIII.  345-426. 
riagellates,  intestinal.  VII.  687-702. 

[^lora,  normal, of  the  intestine.  VI.  468-482;    of  the  mouth.  VI.  435- 
_  449; of  the  nose.  VI,  450-457;    of  the  vagina.  VI.  458-467, 


Foot-and-mouth  disease,  imraiinity  in.  VI.  214-223, 

Fowl  Cholera.  VI.  37-63;    plague.  VI.  280-297. 

Framboesla.  VII.  853-863, 

Friedländer  bacillus.  VI.  515-544. 

Fimgi  imperfecti.  V.  1-154;    pathogenic.  V.  1-390, 

. GSrtner  group  of  bacteria,  III,  1107-1119, 
Galziekte.  VII.  531-539. 
Gas  gangrene.  IV.  878-908. 
Glanders.  V.  1063-1184. 

Gonorrhö ea.  IV.  655-720;    iimminity  in.    IV.  721-736. 

H. 

Haemoglobinuria  of  sheep,  VII,  519-521, 
Haemolysins  of  the  blood-sertmi.  II.  793-946. 
Haemophilic  bacteria.  V,  1257-1324. 
Haemorrhagic  septicaemia,  VI.  64-95, 
Haemotoxins  of  bacteria,  II,  1328-1361, 
Hair-fungi,  V.  267-300. 
Hay  fever.  II,  1469-1498, 

Hereditary  transmission  of  infectious  diseases,  I,  659-684. 

Heredity  in  inmunity,  II,  1155-1174, 

Hog  Cholera.  VI.  325-405. 

i3ydatid  disease,  VIII,  123-184, 

Hydrophobie,  See  Rabies. 

Hyphomycetes.  V.  1-154. 

I. 

Immnity,  acquired,  theory  of.  I.  905-942;    in  blackquarter 

(symptomatic  anthrax)    IV.  819-836;    in  cholera.  IV.  110-154; 
in  diphtheria.  V.  1011-1062;    in  foot-and-mouth  disease.  VI.'214- 
223;     in  gonorrhoea.  IV.  721-736;    heredity  in.  II.  1155-1174- 
history  of  the  theory  of.  I.  22-25;    natural.  I.  943-1028;  in 
protozoal  infections.  VII.  565-606;    in  rabies.  VIII.  897-942- 
in  Syphilis.  VII.  1045-1086;    theory  of,  colloids  and  lipoida'in. 
II,  1241-1300;     in  typhoid  fever.  III,  837-898. 
Imraunization,  active,  II,  1-192;    of  the  larger  animals,  III.  1157- 
1168. 

Infection,  history  of  the  theory  of,  I.  1-22;    mixed,  I,  632-658- 

nature  of,  I,  555-631;     secondary,  I,  632-658;     specificity  of  the 
exciting  causes  of.     I,  869-904. 
Infectious  diseases,  hereditary  transmission  of.  I,  659-684-  nroiDhv- 

laxis  of.  III,  375-442,  ' 
[nfluenza.  V,  1257-1296;      bacillus,  Conjunctivitis  due  to,  VI,  545- 

D  /l, 

nfusoria,  intestinal,  VII.  703-710,  1 
ntestinal  bacteria  of  the  paratyphoid  and  GSrtner  group.  III,  1005-  I 


Intestinö,  normal  flora  of  the.  VI,  468-482, 

J. 

Jaundice,  malignant,  of  dogs.    VII.  509-515, 

K. 

Eoch-Weeks  bacillus.  VI,  545-571, 

L, 

Leishmania.  711»  419-466. 
Leprosy.    V,  791-930, 

Leucocytes,  ferments  and  antifements  of  the    II,  1301-1327. 
Lipoids  in  the  theory  of  iinmunity.  II,  1241-1300. 

M. 

Mura  foot.  V,  365-390, 
iHaladie  du  coTt.  VII,  467-480, 
iäalaria  parasites,    VII,  167-320, 
ylalignant  jaundice  of  dogs,    VII.  509-515, 
•lalignant  oedema,  IV,  837-864;  865-877. 
.lalta  fever,    IV.  421-452. 

/larginal  ulcer,  Nedden»s  bacillus  of.  VI.  615-617. 

Mastitis,  infections,    VI.  96-120. 

iediterranean  fever,  IV,  421-452. 

Meningitis,  epidemic  cerebrospinal.  IV,  589-654. 

!eningo-encephalomyelitis,  enzootic,    VI,  251-268, 

lethods,  bacteriological,  I.  293-554. 

licroorganisms  not  generally  recognized  as  disease  agents.  VIII, 

463-522 ,Mixed  infection,  I.  632-658. 
lorax-Axenfeld^s  diplobacillus.  VI.  587-614. 
torphology  of  path.  microorganisms.  I.  30-292, 
[bulds,  V.  1-154. 
[ouse  typhoid.  VI,  187-196. 
öuth,  normal  flora  of  the.    VI.  435-449. 
ycetoma.    V.  365-390. 
ycoses,  V,  1-390, 

N. 

ecrobacillosis,  VI.  234-250. 

edden's  Bacillus.    VI.  615-617. 

ose,  normal  flora  of  the.    VI,  450-457, 

ucleoproteids  of  bacteria,  II,  1362-1380, 

0, 

Bdema,  malignant,    rv.    837-864;  865-877. 


Opsonin  tberapy.  III.  143-165, 
Opsonins.  II.  401-482. 


P. 

Pappataci  fever.    VIII.  993-1018. 
'aratyphoid  A.  III.  1136-1144j    B.  III.  1005-1081;    C.  III.  1130- 

1133J    group  of  bacteria  in  animals.     m,  1081-1106. 
eripneumonia  of  cattle.  VIII.  943-970. 
Pest,  cMcken.  VI.  280-297. 
Phagocytes,  theory  of  the.    II.  655-731. 
Phlebotomus  fever.  VIII.  9S3-1018. 
'hysical  methods  of  diagnosis.  III.  123-142. 
Pliytotoxins  II.  1453-1468. 
Iroplasmoses.  VII.  481-564. 
irosomoses.  VII.  481-564. 

^'lague.  IV.  155-354J    cattle.  VIII.  971-992s    fowl.  VI.  280-297- 
Swine.  VI.  405-420.  ' 
»leuropneumonia  of  cattle.  VIII.  943-970. 

^neumococcus.  IV.  513-588;    VI.  515-544;    Conjunctivitis  due  to.  VI. 
572-586. 

*°^1468'  ^^^"^^  "^^^  1381-1406;    1407-1452|    vegetable.  II.  1453- 
oliomyelitis,  acute.  VIII.  427-462. 

•recipitation  in  the  biological  diff erentiation  of  protein.  III. 
257—336. 

Tecipitins.  II,  732-792. 

Prophylaxis,  history  of.    I.  25-28;    of  infectious  diseases.  III. 
375-442. 

rotein  diff erentiation,  biological.  III,  257-336. 
rotozoa.  VII,  1-166. 

rotozoal  infections,  iimnunity  in,    VII.  565-606. 
seudotuberculosis.  V.  775-790. 

yogenic  infections  in  domestic  animals.  VI.  145-186. 

R. 

'^8971942^'  immunity  and  protective  inoculation.  VIII. 

itin  group  of  bacteria.  III,  1107-1119. 
ly-fungus,  V.  301-364;  365-390, 
Jlapsing  fever.  VII.  864-920. 
»sistance,  I,  943-1028. 
linoscleroma.  V.  1237-1256. 
lodesian  redwater.  VII.  539-563. 
ein.  II,  1453-1462. 
nderpest.  VIII.  971-992. 


S. 

Imonella  group  of  bacteria.  III.  1005-1156 


Sandfly  f^ver.  VIII.  993-1018, 
Schistosomiasis.  VIII.  1-40. 
Secondary  infection.  I.  632-658. 
Septicaemia  haemorrhagica.  VI.  64-95. 

Serum,  antitoxic.  II.  242-295;    bactericidal.  II.  296-400;  cytotoxic. 
II.  793-946;     haemolysins  of.    II.  795-946;    production  of.  III. 
1165-1168;      prophylactic,  evaluation  of.  II.  1175-1240;  thera- 
peutic,  evaluation  of.  II.  1175-1240. 
Smallpox.  VIII.  653-788. 

Specificity  of  antigens.  I.  685-868;    of  the  exciting  causes  of 

infection.  I.  869-904. 
Spirochaeta  pallida.  VII.  745-834. 
Spirochaetoses.  VII.  723-950. 
Spironema.  See  Treponema« 
Sporotrichoses.  V.  211-266. 

Staphylococci.  IV.  355-420;    pyogenic,  in  dornest ic  animals.  VI.  145- 
186. 

Strangles.    VI.  197-213. 

Streptococci.  IV.  453-512;    pyogenic,  in  domestic  animals.  VI.  145- 
186. 

3uppuration  in  domestic  animals.  VI.  145-186. 

3wine  erysipelas.  VI.  1-36;     fever.  VI.  325-405;    plague.  VI.  405- 
420. 

3ymptomatic  anthrax,    See  Blackquarter. 

Syphilis,  immunity  in.  VII.  1045-1086;    serodiagnosis  of.  VII.  951- 
1044|    spirochaete  of.  VII.  745-834. 

T. 

echnique,  bacteriological.  I.  293-554. 
etanus.  IV.  737-787. 
exas  fever.  VII.  488-509. 
'hread-fungi.  V.  1-154. 
'hrush.  V.  42-62. 

'oxins,  animal.  II.  1381-1406;    1407-14525    vegetable.  II.  1453-1468. 
•rachoma.  VIII.  623-652. 

Teponema  gallinarum.  VII.  835-852 j    pallidum.  VII.  745-834;  pertenue 

VII.  853-863. 
•richinosis.  VIII.  73-122. 
'richomycetes.  V.  267-300. 
■rypanosoma  equiperdum.  VII.  467-480. 
rypanosomes.  VII.  321-418. 

Uberculin  in  domestic  animals.  V.  703-745;     in  man.  V.  549-659. 
Uberculosis.  V.  391-548;    of  cold-blooded  animals.  V.  746-774. 
Umours,  experimental  research  on.  III.  167-256. 

yphoid  fever.  III.  717-836;     immunity  in.  III.  837-898i    mouse.  VI 
187-196. 

ü. 

leer,  marginal,  Nedden's  bacillus  of.  VI.  615-617, 


idulant  fever.  IV.  421-452.. 
iccinia.  VIII.  653-788. 

igina,  noirmal  flora  of  the.    VI.  458-467. 
iginitis,  infectious,  in  cows.  VI.  269-279. 
iriola.  VIII.  653-788. 

3noms,  animal.  II.  1381-1406;  1407-1452. 
Lbrion  septique.  IV.  837-864;  865-877. 

W. 

issermann  Reaction.  VII.  951-1044. 
looping  cough.  V.  1299-1311. 

Y. 

aws.    VII.  853-863. 

äasts.  V.  155-210. 

ällow  fever.  VIII.  523-622. 


I 


